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Über die Empfindlichkeit der Blutarten gegenüber 
hämolytischen Giften. 

Von 

Dr. G. Bachrach und Dr. E. Grafe. 

ehemaligem Assistenten des Institutes. 

Aus dem Hygienischen Institut der Universität Berlin. Direktor: Geh. Med. Rat 

Prof. Dr. Rubner.) 

Die Kulturflüssigkeiten einer ganzen Reihe von Bakterien 
(Tetanus, Staphylokokkus, Mykoides etc.) enthalten hämolytisch 
wirkende Stoffe, die wir auf Grund von Untersuchungen von 
Madsen 1 ), Kraus und Clairmont 2 ), Neisser 3 ), Neisser 
und Wechsberg 4 ) als wohlcharakterisierte Toxine ansprechen 
müssen, nachdem es diesen Forschern gelungen ist, durch Ein¬ 
verleibung derselben in den tierischen Organismus spezifische 
Antitoxine zu erzeugen. 

Auf dem gesamten Toxingebiet begegnen wir der sehr 
charakteristischen und für die Theorie der Toxinlehre wichtigen 
Erscheinung, dafs die verschiedenen Tierspezies ein und dem¬ 
selben Gift gegenüber eine sehr ungleiche Empfindlichkeit auf¬ 
weisen. So ist es bekannt, dafs das Pferd gegen Tetanus 12mal 
empfindlicher als die Maus und diese 30000 mal empfindlicher 
als das Huhn ist. Es pafst daher durchaus in den Rahmen des 
bekannten Tatsachenmaterials, dafs die Blutkörperchen der ein¬ 
zelnen Tierspezies den verschiedenen Hämolysinen gegenüber 

1) Zeitschrift für Hygiene, Bd. 32, 1899. 

2) Wiener klin. Wochenschr. 1900. 

3) Deutsche med. Wochenschr. 1900, 8. 790. 

4) Zeitschr. f. Hygiene, Bd. 36, 1901. 

Archiv für Hygiene. Bd. LXX. 1 


Digitized by 


Gck igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 



2 Über die Empfindlichkeit der Blutarten gegenüber hämolytisch Giften. 


Digitized by 


eine sehr ungleiche Resistenz zeigen (Madsen, Neisser und 
Wechsberg). In dieser Beziehung unterscheiden sich die Toxine 
wesentlich von den Alkaloiden, Glykosiden etc. und den anor¬ 
ganischen Giften, bei denen derartige Differenzen der Empfind¬ 
lichkeit nicht beobachtet werden konnten. 

Nach der Ehrlichschen Seitenkettentheorie werden die Be¬ 
ziehungen zwischen den Toxinen und den Körperzellen durch 
spezifisch-chemische Affinitäten vermittelt, und entsprechend dem 
Charakter der chemischen Wahlverwandtschaft setzt diese Theorie 
eine vollständige Regellosigkeit im quantitativen Verhalten der 
Blutarten gegenüber den Hämotoxinen voraus. Der Beweis für 
diese Annahme läfst sich aber nicht durch die Untersuchung 
eines einzigen Giftes, sondern nur durch die vergleichende 
Prüfung einer gröfsercn Anzahl von Toxinen gegenüber einer 
möglichst grofsen Zahl von Blutarten erbringen. 

Es ist von vornherein durchaus nicht notwendig, dafs die 
verschiedene Resistenz der Blutarten auf spezifische Beziehungen 
zu den Giften zurückzuführen ist. Vielmehr könnte die gleiche 
Erscheinung auch erklärt werden, wenn wir eine Verschiedenheit 
gewisser Eigenschaften, die den Blutkörperchen auch an sich, 
ohne Beziehung zu den Toxinen zukommen, annehmen (Permea¬ 
bilität, Lipoidgehalt etc.). 

Diese letztere Möglichkeit läfst sich nur ausschliefsen, wenn 
die Empfindlichkeitsskala der Blutarten bei den verschiedenen 
Giften nicht die gleiche ist, wenn also der hämolytische Effekt 
sich nicht additiv aus den Eigenschaften der Blutkörperchen 
und der Giftlösungen ableiten läfst. 

Bei Durchsicht der Literatur könnte es scheinen, als ob 
diese Frage bereits entschieden sei im Sinne eines regellosen 
Verhaltens. Wenn wir trotzdem diese Verhältnisse einer noch¬ 
maligen Prüfung unterzogen haben, so geschah es, weil die in 
der Literatur zerstreuten Angaben wegen der grofsen Differenzen, 
welche die verschiedenen Individuen einer Spezies aufweisen, 
gar nicht miteinander verglichen werden können. Ein einwand¬ 
freies Resultat läfst sich nur durch systematische Untersuchungen 
erzielen, bei denen stets ein und dasselbe Blut für die gesamte 
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Versuchsreihe benutzt wird. Wie wichtig die Berücksichtigung 
dieses Faktors ist, geht aus den jüngsten Untersuchungen von 
Bürgi 1 ) und Hirschfeld 2 ) hervor. Nach vorliegendem Material 
glaubte man bei dem Phänomen der Agglutinierbarkeit voll¬ 
ständige Regellosigkeit annehmen zu dürfen, Bürgi und 
Hirschfeld haben aber ganz auffallende Gesetzmäfsigkeiten 
entdeckt. 

Bürgi untersuchte das Agglutinationsvermögen der Tier¬ 
sera für verschiedene Bakterienarten und fand dabei, dafs die¬ 
selbe Skala der Empfindsamkeit bei allen untersuchten Bakterien 
wiederkehrt. 

H irschfeld konnte bei der Agglutination der Erythrozyten 
durch normale Sera dieselbe Gesetzmäfsigkeit konstatieren. Den 
Agglutinationseffekt formuliert er als additive Gröfse, zusammen¬ 
gesetzt aus der agglutinierenden Kraft des Serums und der Agglu¬ 
tinierbarkeit der Blutkörperchen. Durch eine Reihe inter¬ 
essanter Erwägungen wird endlich Hirsehfeld zur Annahme 
geführt, dafs die Agglutinationshöhe als eine Funktion der elek¬ 
trischen Haftintensitäten der Blutkörperchen und des Agglutinins 
zu betrachten sei. 

Diese Arbeiten zeigen, dafs solche systematische quantitative 
Untersuchungen zur Auffindung von Beziehungen zwischen bis 
jetzt noch dunklen Immunitätsreaktionen und bekannten physi¬ 
kalischen Erscheinungen führen und somit zum Verständnis 
dieses noch unaufgeklärten Gebietes beitragen können. 

Aus diesen Erwägungen heraus haben wir die vorliegende 
Arbeit unternommen. 

Experimenteller Teil. 

Untersucht worden sind folgende Blutarten: Kaninchen, 
Meerschweinchen, Rind, Pferd, Hammel, Schwein, Ziege, Hund, 
Taube, Huhn, Ente und Maus in ihren Beziehungen zu den Hämo¬ 
lysinen des Staphylokokkus, Vibrio Nasik, Vibrio Finkler, Substilis 

1) Archiv f. Hygiene 1907. 

2) Archiv f. Hygiene, Bd. LXIII, S. 237. 

!• 
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Mycoides, Proteus und El Thor. Um auf möglichst breiter Basis 
zu arbeiten, nahmen wir noch drei tierische Hämolysine (Aalserum, 
Phrynolysin und Arachnolysin), ferner zum Vergleich einige 
Alkaloide: Digitoxin, Solanin, Saponin hinzu. Um den Einflufs 
individueller Abweichungen aufzuheben, wurde für jede Tier¬ 
gattung (bei Bestimmung der Empfindlichkeitsskala gegenüber 
den Blutgiften) nur das Blut desselben Individuums aus einer 
einmaligen Blutentnahme verwandt. 

Auf je 2 ccm 3proz. Blutaufschwemmung in physiologischer 
Kochsalzlösung wurde je 1 ccm Hämolysin in dieses Gemisch 
in geometrisch abfallenden Konzentrationen aufgefüllt, 2 Stunden 
lang der Brutofenwärme von 37° unter mehrmaligem Umschütteln 
angesetzt und darauf 24 Std. im Eisschrank stehen gelassen. Das 
Resultat nach 2 resp. 24 Std. wurde notiert. Die in Anwendung 
gekommene Hämolysine des Staphylokokkus, des Vibrio Nasik, 
des Vibrio Finkler stellten abfiltrierte und mit Phenol versetzte 
Bouillonkulturen dar, die nach den Vorschriften von Neisser und 
Wechsberg (Arch. f. Hyg. 1901, Bd. 36), Kraus und Clairmon t 
(Wiener kl. Wochenschr. 1901, Zentralbl. f. Bakteriologie, I. Abt., 
Erg , Bd. 34, Nr. 6) hergestellt worden sind. Bei Subtilis, Mycoides, 
Proteus und El Thor gelang es nicht, ein genügend wirksames 
Hämolysin durch Filtration der Bouillonkulturen zu erlangen. 
Berkefeld- sowie Reichelfilter hielten mit den Bakterien¬ 
massen auch das Hämolysin zurück. Karbolzusatz zerstörte 
dasselbe nach kurzer Zeit. Es blieb daher nichts übrig, als die 
Gesamtmenge der Hämolysin enthaltenden Bouillonkulturen mit 
den darin suspendierten Bakterien, in gebrauchsfähige Portionen 
geteilt, in Kältemischungen zum Gefrieren zu bringen. Aalserum 
wurde nach der Angabe von Jacoby (Hofm., Beiträge, Bd. VI) in 
geometrischen Mengen von 1 : 100 etc. verwandt. Das Phryno 
lysiu wurde von uns nach der Methode von Pröscher (Hofm. 
Beiträge, Bd. I, S. 575) hergestellt und in Lösungen von 1: 10, 
1:20, 1:40 etc. zu den Blutarten zugesetzt. Bei Arachnolysin 
war 0,01 die gröfste angewandte Menge. Bei den Alkaloiden: 
Saponin, Solanin, Digitalin gingen wir von 0,002 g geometrisch 
abwärts. 
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Die angeführten Tabellen demonstrieren in deutlicher Weise 
den Unterschied zwischen den Toxinen einerseits und den chemisch 
charakterisierten Giften anderseits, die in ziemlich gleichmäfsiger 
Weise auf die Blutkörperchen einwirken. (0,00006—0,00012 ist 
die komplette lösende Dosis), bei Digitalin und Salanin sind die 
Werte für die einzelnen Blutkörperchen vollkommen gleich, nur 
beim Saponin sind Schwankungen des hämolytischen Titers da 
(vgl. Tab. I). 


Tabelle 1. 



Hämolysine 



Digttalin 

Solanin 

Saponin 

Hammel. 

0,00006 

0,00012 

0,00003 

Rind. 

0,00006 

0,00012 

0,00012 

Hund. 

0,00006 | 

0,00012 

0,00003 

Schwein. 

0,00006 

0,00012 

0,00003 

Kaninchen .... 

0,00006 

0,00012 

0,000002 

Ziege. 

0,00006 

0,00012 

0,00012 

Meerschweinchen 

0,00006 

0,00012 

0,0000006 

Pferd. 

0,00006 

0,00012 i 

i 0,000006 

Ente. 

0,00006 

0,00012 

i 0,00006 

Maus .. 

0,00006 

0,00012 

0,000002 

Huhn. 

0,00006 

0,00012 

0,00003 


Es ergibt sich ferner (vgl. Tab. II—IV), dafs die Hämolyse 
durch Hämatoxine kein additiver Vorgang ist, vielmehr sehen 
wir häufig, dafs eine Blutart, die im allgemeinen als empfindlich 
zu bezeichnen ist (Meerschweinchen), in zwei Fällen sich voll¬ 
ständig refraktär zeigt und umgekehrt. Hieraus geht hervor, dafs 
die bei der Hämolyse sich abspielenden Prozesse weit kompli¬ 
zierter sein müssen als diejenigen bei dem Agglutinations¬ 
phänomen und dafs Faktoren dabei auftreten, die etwaige Regel- 
mäfsigkeiten verschleiern. Offenbar müssen dabei spezifische Be¬ 
ziehungen eine Rolle spielen. Ob dieselben im Sinne der Rezep¬ 
torentheorie auf ganz bestimmte chemische Affinitäten zwischen 
Bestandteilen der Blutzellen und der Hämolysine zurückzuführen 
sind oder ob daneben etwa Löslichkeit der Blutgifte in der Mem¬ 
bran der Zellen oder ähnliche Faktoren mit eingreifen — darüber 
vermögen unsere Versuche keinen Aufschluss zu geben. 
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6 Uber die Empfindlichkeit der Blutarten gegenüber hämolytisch. Giften. 

Trotzdem ist es unverkennbar, dafs die untersuchten Blut¬ 
arten gegenüber der Gesamtheit der Toxine in empfindliche und 
weniger empfindliche zerfallen. 

Werfen wir einen Blick auf die Tabellen II, III und IV, so 
sehen wir, dafs Huhn, Taube und Pferd mit wenigen Ausnahmen 
allen untersuchten Toxinen gegenüber sich als wenig empfind¬ 
lich erwiesen, Hammel und Rind die gröfste Empfindlichkeit 
gezeigt haben. 

Inwieweit die konstatierten Empfindlichkeitsunterschiede im 
Verhalten der Blutarten gegenüber den Blutgiften mit chemischen 
Eigenschaften Zusammenhängen (lipoide Substanzen), ist bisher 
unbekannt, und die Lösung dieser Frage mufs weiteren Unter¬ 
suchungen überlassen werden. 

Die Ergebnisse der beiden Versuchsreihen mit Bakterien¬ 
hämolysinen, die zeitlich auseiuanderliegen und zu denen Toxine 
und Blutarten verschiedener Provenienz verwandt worden sind, 
sind in den zwei Tabellen II und III zusammengestellt. 


Tabelle II. 
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Hämolysine 

| 1 1 

,i * i “ 
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er .: 

’a 
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Ziegt 

Meer 

schwei 

dien 

rü 

(i 

o 

Taub( 

a 

1 

Staphylolysin . . 

1 0,03 | 0,12 

1 t i tt 

0 

1 Of 

\ 

'itt 

■ 0,5 

, tt 

0 

| 

! 

0 

1 

1 0 

1 

0 

Vibrio Nasik . . 

( 0,5 0,5 

i ■' tt j t 

' 0,5 

; t 

it 

t tt 

1 

j Of 

1 

nt 

Ot 

1 0f 

0 

Vibrio Finkler . . 

f 0,03 0,25 

{ tt | tt ! 

O 

-l-o 

CT2 

0,25 

t 

0,5 

tt 1 

0,5 

t 

0,12 

tt 

Ot 

ltt 

Oft 

Subtilis .... 

j 0,015 0,12 

t t j tt 

0,12 1 

t 

0,06 

t 

0,5 ! 

' tt 1 

0,12 
t ' 

0,12 

t 

0 

0,12, 
tt ! 
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Mycoides .... 

{ o,-. : ot 

0,12 

tt 

| 0,14 
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0 1 
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Ot 

Ott 
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Proteus .... 

/ 0,03 0,5 

l t | tt 

o,03 

tt 

; 0,015 
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1 0,06 
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0,06 
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Ot 
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Tabelle III. 


Hämolysine 

,2 

1 1 

i - 

! 

1 

■j. 

Kaninchen 

Ziege 

Meer¬ 
schwein- i 
ehen 

•o 

*- 

o 

a. 

5 

'p. 

Huhn 

I 

w 

Staphylolysin . 

| 11 i 

0/25 

tt 

0,5 

t 

0/25 

t 

0,03 

tt 

0 

0 

0 

0 

0 

0 

Vibrio Nasik . 

( 0,12 

0,00 

0,12 

0,00 

0,06 

0,12 

0,00 

0,0(1 

0,12 

0 

n 

i t 

TT 

tt 

tt 

tt 

t 

1 tt 

t 

tt 


El Thor . . . 


0,5 

tt 

0 

0,5 

tt 

0,25 

1 t 

0 t 

Oft 

Ot 

0 

0 

0 




Tabelle 

IV. 







Aalserum . . 

{ ° 

1 1 

1 0,1 1 

: tt | 

0 

0,002 

tt 
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0,03 

: t ; 

0 

0 ! 

0 

0 1 

o i 
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Phrynolysin 

i °# 

i 

Off: 

| 

0 

0,05 

tt 

0,0251 

0,05 

tt 

0 

0 

0 

0,1 i 

0 

Arachnolysin . 

1. ° 

0,005 

! 

0 

0 

0,0012 , _ 

. j. I0,00;> 

r i , 

i 

Ot 

0 

0,002ö 0,01 

tt tt j 

I 1 

0 


Die Zahlen geben die Verdünnung des Toxins an, bei der 
komplette Lysis eingetreten war. Zwei Kreuze bedeuten, dafs 
in der folgenden Verdünnung noch fast komplette Hämolyse 
bemerkbar war, ein Kreuz, dafs mehr oder weniger starke 
Spuren von Auflösung in den folgenden Röhrchen zu kon¬ 
statieren waren. 

Berlin, März 1908. 
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Zur Bestimmung der Luftdurchlässigkeit von Kleidnugs- 

stoffen. 

Von 

Privatdozent Dr. P. Schmidt, 

I. Assistenten am Hygienischen Institut. 

(Aus dem Hygienischen Institut der Universität Leipzig. Direktor: Geheimrat 
Prof. Dr. Franz Hof mann.) 

In meiner Arbeit >Über Sonnenstich und über Schutzmittel 
gegen Wärmestrahlung« 1 ) habe ich ein neues Verfahren zur Be¬ 
stimmung der Luftdurchlässigkeit von Kleidungsstoffen ange¬ 
geben. Das Verfahren besteht darin, dafs mittels der Mariotte- 
schen Flasche ein gleichmäfsiger Luftstrom von innerhalb ge¬ 
wisser Grenzen beliebig wählbarem Druck erzeugt und in einer 
Kapsel durch den zu untersuchenden Stoff hiudurchgesogen wird. 
Die mit fein empfindlichen Manometern (Recknagelsches Dif¬ 
ferentialmanometer oder bei ganz dünnen Stoffen dasToepler- 
sche Libellenmanometer mit mikroskopischer Ablesung) gemes¬ 
senen Druckschwankungen in der Kapsel dienen als Mafsstab für 
die Luftdurchlässigkeit des Stoffes 2 ). Da die durchgesogenen 
Luftmengen bei gleicher Anordnung des Systems bei allen Stoffen 
nahezu dieselben bleiben, ist die Luftdurchlässigkeit verschiede¬ 
ner Stoffe umgekehrt proportional dem negativen Druck in der 
Kapsel. 

1) Archiv f. Hygiene, Bd. 47. 

2) Ausflufsrohr der Mariotteschen Flasche und Verbindungerohr 
zwischen Flasche und Kapsol 6 mm lichte Weite, Verbindungsrohr 80 cm 
lang, Stofffläche 25 qcm, Tiefe der Kapsel 2 cm. 
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Von dem bekannten Rubnerschen Verfahren 1 ), mit welchem 
Ru b ne r seine fundamentalen Untersuchungen über Luftbewegung 
und Wärmedurchgang durch Kleidungsstoffe ausfübrte, weicht 
diese Methode prinzipiell durch die Art der Erzeugung des Luft¬ 
stroms (bei Rubner Wasserstrahlpumpe) und die Messung des 
Durchlässigkeitsgrades durch die Druckschwankungen (bei Rub¬ 
ner Luftmenge beziehentlich Zeit) ab. 

In den folgenden Zeilen sollen die Dynamik des physikali¬ 
schen Vorgangs bei meinem Verfahren und sodann der Charakter 
der aus Druck und durchgesogener Luftmenge entstehenden 
Kurven verschiedener Stoffe besprochen werden. 

Theoretisch-physikalisch sind beim Durchgang von Luft 
durch Stoffe vier Möglichkeiten ins Auge zu fassen. 

1. Das Stoffgewebe wirkt wie ein System von Kapillaren. 
In diesem Falle würde das für die Passage von Gasen 
durch Kapillaren bekannte Gesetz von Poiseuille Gel¬ 
tung haben, wonach die Ausströmungsgeschwindigkeit 
(Luftmenge) proportional dem wirksamen Druck und um¬ 
gekehrt proportional dem Widerstande ist: 



Das ist die Gleichung einer Graden. 

2. Das Gewebe wirkt wie ein System von Löchern. Dann 

gilt das bekannte Ausflufsgesetz bei der Mariotteschen 
Flasche: _ 

v = ^ 2 g J p = Konstante / J p. 

Das ist die Gleichung einer Parabel. 

3. Das Gewebe wirkt wie ein kombiniertes System von 
Kapillaren und Löchern. Für dieses gilt die Gleichung: 

v = Konstante Jp. 

Das ist eine Kurve, die zwischen der Geraden und 
der Parabel verläuft. 


1) Archiv f. Hygiene, Bd. 27, 
stoffen«. 


»Uber die Permeabilität von Kleidungs- 
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10 Zur Bestimmung der Luftdurchlflssigkeit von Kleidungsstofien. 

Kurve 2 und 3 wären also wie alle Parabeln und 
Hyperbeln durch einen steileren Anstieg und einen all¬ 
mählich flacher werdenden Verlauf unter Annäherung an 
die Grade charakterisiert. 

4. Es tritt eine Änderung im Gefüge des Gewebes unter 
dem Einflüsse wechselnden Druckes ein. 

Dadurch wurde die Kurve irregulär und rechnerisch 
nicht näher verfolgbar. 

Om zwischen diesen vier Möglichkeiten zu entscheiden, 
wurden für die folgenden Kleidungsstoffe die angewandten Saug¬ 
kräfte variiert und die zugehörige Luftmenge bestimmt: 

a) Battist aus Baumwolle . . . 0,08 mm dick 

b) Wollflanell.0,80 » » 

c) Geraer Sommerstoff (Wolle) . 0,60 » » 

d) Englischer Solaro (Wolle) . 0,40 » » 

e) Weifser Köper (Baumwolle) . 0,35 » » 

f) Kaki A 1 ) (Baumwolle) . . . 0,50 » » 

Der Elevationswinkel der Manometerröhre (Recknagel) be¬ 
trug bei allen Bestimmungen 2°. Kleine Schwankungen des 
durchgesogenen Luftvolumens wurden nicht berücksichtigt. Die 
in der Tabelle zusammengestellten Werte sind mit einmaliger 
Untersuchung gewonnen. Es versteht sich von selbst, dafs die 
Bestimmung von Mittelwerten noch genauere Zahlen ergibt; doch 
dürfte es gewifs von Interesse sein, zu sehen, welche Abweichungen 
die Kurven bei einmaliger Bestimmung ergeben, ob das Ver¬ 
fahren also bei der bequemeren einmaligen Bestimmung auch 
brauchbare Werte gibt. 


1) Die Stoffe lieferten folgende Firmen: 

1. Dingeldey & Werres, v. TippeUkirch Nachfolger, Berlin. 

2. August Pölich, Leipzig. 

3. Bruhm8 Söhne, Textilfabrik, Gera. 
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Tabelle I. 


Battist 


Flanell 


Geraer Sommerstoffe 


Drucke 
in mm, 2° 

Luftmenge 
pro Min. 

Drucke 
in mm, 2° 

Luftmenge 
pro Min. 

Drucke 
in mm, 2° 

Luftmenge 
pro Min. 

0,02 

130 

0,04 

130 

! 0,15 

130 

0,02 

245 

0,10 

245 

0,21 

245 

0,08 

325 

0,12 

325 

1 0,30 

325 

0,07 

440 

0,14 

440 

j 0,40 

440 

0,06 

550 

0,16 

550 

0.45 

550 

0,06 

640 

0,18 

640 j 

j 0,52 

640 

0,10 ! 

900 

0,34 

000 

! 0,80 

900 

0,10 

1040 

0,45 

1040 

! 0,95 

1040 

0,35 

1820 

1,05 

1820 

— 

— 


Tabelle II. 


Solaro Köper weifs 1 Kaki A 


Drucke 
in mm, 2° 

Luftmenge 
pro Min. 

Drucke 
in mm, 2° 

l| 

Luftmonge | 
pro Min. j] 

Drucke 
in mm, 2° 

Luftmengo 
pro Min. 

0,25 

130 

0,20 

II 

90 } 

0,33 

90 

0,46 

245 

0,70 

310 

0,85 

310 

0,64 

325 

1,00 

415 | 

1,20 

415 

0,80 

440 | 

! l.» 

510 

1,50 

510 

1,14 

640 ! 

! 1,65 

670 ; 

2,00 

670 

1,70 

900 

2,30 

920 ! 

2,65 

920 

2,00 

1040 | 

| 4,90 

1740 

5,50 

1740 
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Die Kurven zeigen also, dafs die gewöhnlichen Oberkleidungs¬ 
stoffe, selbst der Tropenkleidung, dem Durchströmungsgesetze 
für Kapillaren folgen, also gradlinige Kurven ergeben (Druck: 
Abszisse; Luftmenge: Ordinate), wahrend die lockeren bezw. 
dünnen Stoffe (Wollflanell, Battist, dünner Lüster etc.) zunächst 
einen steileren, schwach kurvierten Anstieg, sodann einen flacheren, 
mehr gradlinigen Verlauf ihrer Kurven zeigen. Diese Kurven 
sind jedoch rechnerisch keine mathematisch genauen Parabeln, 
sondern Kurven zwischen Grade und Parabel. — Man begeht 
jedenfalls keinen wesentlichen Fehler, wenn man auch die Kurven 
lockerer und dünner Stoffe innerhalb geringer Drucke (bis etwa 
0,7 mm Petroleumsäule) als Grade betrachtet und auch für 
solche Stoffe das Gesetz von Poiseuille (Durchströmung von 
Gasen durch Kapillaren) anwendet: 


_ J p ■ q* ■ " ■ " 

*' ■" ~~~r / ( 

wobei der Ausdruck 

Ijjr 8 
7t • (j* ■ n 


den Widerstand im Kapillarsystem darstellt, 

v = Strömungsgeschwindigkeit (Luftmenge) 
l = Länge der Kapillaren • 

»/ — innere Reibung der Luft 
q — Radius der Kapillaren 
n = Zahl der einzelnen Kapillaren. 

Für uusern Fall ist also kürzer ausgedrückt: 


Nennen wir nun — die Durchlässigkeit D eines Stoffes (v um¬ 
gekehrt proportionul dem Widerstand), so ist 



(Quotient aus Luftmenge und Druck), 


d. h. D gleich der Tangente des Winkels, unter welchem unsere 
Grade ansteigt: 

D = tang cc. 
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Es zeigte sich nun, dafs bei unserer Versuchsanordnung, 
auch bei sehr verschieden porösen Stoffen, annähernd das gleiche 
Luftvolumen durchgesogen wurde. Dieses Verhalten erklärt sich 
daraus, dafs der Hauptwiderstand auf das Verbindungsrohr 
zwischen Mariottescher Flasche und Stoffkapsel fällt; der für 
uns wichtige Widerstand des Stoffes kommt am Manometer zum 

V 

Ausdruck. Da also der Wert v in dem Ausdruck —— so gut wie 

J ]) 

gleich bleibt, können wir ihn gleich 1 setzen, und es variiert 
nur noch J p. Das heilst also: es ist die Durchlässigkeit ver¬ 
schiedener Stoffe, wenn keine Änderung im System vorgenommen 
wird, umgekehrt proportional dem Druck in der Kapsel. Habe 
ich nun an einer Reihe von Stoffen ihre Kurven entworfen, so 
brauche ich nur an einer beliebigen Stelle der Ordinate (Luftmenge 
bei etwa 0,7 mm Druck bei Flanell oder weniger) eine Parallele 
zur Abszisse zu ziehen (A—ß) und von den Schnittpunkten mit 
den Kurven parallel zur Ordinate auf die Abszisse zu projizieren, 
um auf der Abszisse die Durchlässigkeitswerte in umgekehrter 
Proportion zu erhalten. Bei der praktischen Bestimmung der 
Durchlässigkeit von Kleidungsstoffen genügt es, unter Beibehal¬ 
tung derselben Saughöhe (2—3 cm) die Drucke am Manometer 
abzulesen. Die Luftdurchlässigkeiten der Stoffe verhalten sich 
dann umgekehrt wie ihre Drucke. 

Es sei nochmals betont, dafs die Richtigkeit dieser Methode 
auf annähernder Gleichheit der durchgesogenen Luftmengen be¬ 
ruht. Der Fehler beträgt bei Stoffen von sehr verschiedener 
Porosität (Flanell, Kaki) etwa nur 5 %, bei sich nahestehenden 
Stoffen, um die es sich hauptsächlich in der Praxis handelt, nur 

2-3%. 

Die Krümmung der Kurve bei Flanell, Battist etc. dürfte 
kaum auf einer Änderung im Gefüge beruhen, sondern lediglich 
auf der Kombination aus Grade und Parabel. Eine Lageverände¬ 
rung der Fasern bei Flanell konnte ich bei solch schwacher Luft¬ 
bewegung unter dem Mikroskope nicht wahrnehmen. Von der 
sog. »kritischen Geschwindigkeit«, wie sie bei starker Strömung 
in Kapillaren durch Turbulenzerscheinungen auftritt unter Er- 
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zeugung eines Knicks der Kurven, kann bei unserem geringen 
Druck gar keine Rede sein 1 ). 

Will man nun mittels unseres Verfahrens für einen Stoff einen 
absoluten Wert der Durchlässigkeit erzielen, hat man nur nötig, 
die Mariottesche Flasche so einzustellen, dafs am Manometer 
der von Rubner vorgeschlagene Druck der sog. Windstille 
0,42 mm Wassersäule erzielt wird. Die in einer bestimmten Zeit 
bei dem Druck durchgesogene Luftmenge gibt dann mit Berück¬ 
sichtigung der Stofffläche das absolute Mafs der Durchlässigkeit. 

Die Feststellung absoluter Werte hat natürlich nur eine Be¬ 
deutung, wenn die Manometer ad hoc exakt geaicht sind. Bei 
Bestimmung relativer Werte heben sich kleine Fehler des Mano¬ 
meters heraus. 

Zusammenfassung. 

1. Mein Verfahren zur Bestimmung der Luftdurchlässigkeit 
von Kleidungsstoffen besteht darin, dafs man mittels der 
Mariottescheu Flasche bei einer Saughöhe von 2 bis 
3 cm einen gleichmäfsigen Luftstrom erzeugt und durch 
25 qcm des zu untersuchenden Stoffes hindurchsaugt. 

2. Die auf diese Weise auch durch sehr verschieden poröse 
Stoffe durchgesogenen Luftmengen sind nahezu gleich; 
es differieren nur die Drucke in der Stoff¬ 
kapsel in ausgesprochener Weise. 

3. Unter dieser Bedingung bieten die in der Stoffkapsel ge¬ 
messenen negativen Drucke einen Mafsstab zur Beur¬ 
teilung der Luftdurchlässigkeit von StofEen, und zwar 
verhalten sich die Durchlässigkeiten ver¬ 
schiedener Stoffe umgekehrt proportional wie 
die gemessenen Drucke. 

4. Die Kurven der Luftdurchlässigkeit der meisten Ober¬ 
kleidungsstoffe, selbst Tropenstoffe, sind Graden. Der 
Luftdurchgang folgt also dem Gesetze der 

1) Siehe W. Ruckes, Untersuchungen über den Ausflufs komprimierter 
Luft aus Kapillaren und die dabei auftretenden Turbulenzerscheinungen. 
Annal. der Physik 1908, F. 4, Bd. 25. 
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Durchströmung der Kapillaren, nach welchem 
die Luftmenge proportional dem Drucke und 
umgekehrt proportional dein Widerstande ist. 

5. Bei ganz lockeren bzw. dünnen Stoffen (Flanell, 
Battist, Lüster etc.) sind die Kurven aus Grade 
und Parabel kombinierte Kurven. Die Abwei¬ 
chung von der Graden ist jedoch innerhalb kurzer Strecken 
ohne grofse Fehler zu vernachlässigen. 

6. Das Verfahren dürfte für die Bestimmung der 
Luftdurchlässigkeit unserer Kleidungsstoffe 
nicht nur allen theoretischen, sondern auch 
praktischen Anforderungen entsprechen und 
hierbei auch den Vorteil gröfster Bequemlich¬ 
keit und raschester Ausführung bieten. 
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Die Hauttemperatur des Nackten unter normalen und 
einigen abnormen physiologischen Bedingungen. 

Von 

Privatdozent Dr. Kifskalt, 

Abteilungsvorsteher am Institute. 

Mit Tafel I. 

(Aus dem Hygienischen Institut der Universität Berlin. Direktor: Geh. Med.- 

Rat Prof. Dr. M. Rubner.) 

Durch die Haut reguliert der Organismus seine Temperatur; 
anderseits treffen alle Temperatureinwirkungen, die von aufsen 
kommen, zuerst auf die Haut. Es ist daher von grofser Wichtig¬ 
keit, die Veränderungen kennen zu lernen, die deren Temperatur, 
und zwar ihrer oberflächlichen Schichten hierdurch erleidet. 
Die Physiologie, speziell die Lehre vom Wärmehaushalt, hat 
daran Interesse, nicht minder aber die Hygiene, von der ja ein 
grofser Teil augewandte Physiologie ist; hier ist besonders die 
Lehre von Klima, Kleidung, Heizung, Ernährung, Infektionskrank¬ 
heiten, und zwar in dem wichtigeu Kapitel von der Erkältung, 
die besonders daran beteiligt. 

Messungen der Hauttemperatur liegen zwar schon vor, doch 
erstrecken sie sich meist nur auf das Gesicht oder die bekleideten 
Körperpartien; andere sind mit unvollkommenen Methoden vor¬ 
genommen, so dafs ich auf Anregung von Herrn Geheimrat 
Rubner übernahm, einen weiteren Teil des Gebietes zu unter¬ 
suchen, nämlich die Temperatur des Nackten, speziell die des 
Rumpfes. 

Archiv für HygieDe Bd. LXX. 2 
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Die Hautteinperatur des Nackten etc. 


Die Untersuchung geschah in bekannter Weis© auf thermo¬ 
elektrischem Wege. Die Messung der Stromstärke gesell ah mit 
einem Saitengalvanometer von Edelmann. Durch» Einziehung 
eines Goldfadens war der Widerstand soweit wie mög-licli herab 
gesetzt; bei einem Widerstand von 89# war die Empfindlichkeit 
so grofs, dafs ein Teilstrich = 2 X 10 -8 Amp. war. — Ein 
gründliches Einarbeiten und peinlich genaues Arbeiten ist bei 
dem Instrumente selbstverständlich nötig. Bei der labilsten Ein¬ 
stellung wurde bei 0,1 0 Temperaturdifferenz ein Ausschlag um 
1 Teilstrich erzielt, doch legt sich dabei der Faden leicht an, 
was die Untersuchung u. a. auf längere Zeit unterbrechen kann ; 
deshalb wurde bei den Untersuchungen so gearbeitet, dafs ein 
Teilstrich rechts etwa gleich 0,3° Differenz, links etwas mehr 
war. Dies gilt nur für die der Mitte am nächsten liegenden 
Teile der Skala; für die Peripherie war die Differenz grölser 
Sie wurde für jeden einzelnen Versuch besonders gemessen 
Da aber die Ausschläge in der Mitte am gröfsten waren so 
wurde durch Zugiefsen von warmem oder kaltem Wasser oder 
Rüböl vor und während des Versuches die Flüssigkeit etwa auf 
den Temperaturgrad gebracht, den die Haut hatte. Je genauer 
die Temperatur getroffen war, desto genauer waren die Resultate 
— Die schon früher von Rubner beschriebenen Thermoelemente 
wurden mit der Hand aufgesetzt, ohne Zuhilfenahme von Feder¬ 
kraft; mir scheint das Auge die sicherste Kontrolle, und auch 
im Gesicht habe ich niemals Messungen gemacht, ohne den 
Spiegel zu benutzen. 

Die Versuchsperson Bn. war 23 Jahre alt, von Beruf 

UA seit 

Jahren Seemann, kräftig gebaut, besonders mit stark ent wickeltem 
Pektoralis und zu diesen Versuchen besonders geeignet, er 

in Sturm und Wetter tätig, in den Tropen schon in der Küche 
ohne Schaden beschäftigt gewesen war und nach seiner Angabe 
zu Erkältungen gar nicht neigte. — Ferner habe ich zahlreich 
Versuche an mir selbstgemacht, die als typisch für eine nno- er 
Versuchsperson gelten können. 

Die Versuche wurden in völlig nacktem Zustande v 
genommen, wo nichts weiteres bemerkt, im Sitzen. Gein esse 
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wurde stets an denselben Körperstellen: wo »Brust« erwähnt ist, 
in der Mitte zwischen Brustwarze und Sternum, wo »Bauch« 
erwähnt ist, zwei Finger breit unter dem Nabel. Nur wenn 
stärkerer Druck ausgeübt wurde, um die ungefähre Tiefen¬ 
temperatur zu erfahren, wurde gewechselt. 

Die zahlreichen Vorversuche, die zur Einübung nötig waren, 
sollen hier übergangen werden. Die folgenden Versuche erstrecken 
sich auf die Hauttemperatur bei Ruhe und verschiedener Luft¬ 
temperatur und Feuchtigkeit, auf den Einflufs des Windes und 
der Arbeit. Die einzelnen Resultate können zunächst nicht 
getrennt wiedergegeben werden, da z. B. schon vor der Einwir¬ 
kung des Windes die Temperatur gemessen und das Resultat 
bei der Ermittlung der Temperatur des Ruhenden mitverwendet 
wurde. Infolgedessen sollen im folgenden zunächst alle Versuche 
wiedergegeben und dann die Resultate der einzelnen Kategorien 
zusammengestellt und besprochen werden. 

1. Versuch. G. März 08 — Wind. — Selbstversuch. Frühstück 

8 Uhr, Tee und 100 g Brot mit Butter. Temperatur der Luft 20,7°; 
Feuchtigkeit 30°/ o . Um 11 Uhr entkleidete ich mich. Die Messung um 
11 Uhr 12 Minuten ergab auf der Brust 30,2°; Oberschenkel 29,9°; Unter¬ 
schenkel 30,0°, Fufsrücken 27,1 Um 11 Uhr 32 Minuten wurde der Venti¬ 
lator in Tätigkeit gesetzt; die Empfindung war kalt, gleichzeitig trat Gänse¬ 
haut auf. Nach 2 Minuten war das Kältegefühl etwas geringer; die Tem¬ 
peratur im Zimmer betrug 21,2°. Um 11 Uhr 39 Minuten wurde auf der 
Brust 24,7°, am Bauche 24,9°, am Oberschenkel, der dem Winde weniger 
ausgesetzt war, 25,6° gemessen. — Sofort mit dem Abstellen (11 Uhr 
43 Minuten) erschien es wärmer; eine Minute später waren auf der Brust 
auch schon 27,1° vorhanden; 5 Minuten später am Bauch noch dasselbe; 
nach weiteren 4 Minuten auf der Brust 28,5°; diese Temperatur blieb noch 
20 Minuten lang, dann wurde der Versuch abgebrochen. 

Die Anfangstemperatur entspricht den später erhaltenen 
Werten. — Durch den Einflufs des Windes sank sie stark, 
nämlich nach 7 Minuten um 5,5° auf der Brust, weniger am 
Oberschenkel, der vom Winde schwächer getroffen war. Auf 
dieser Stufe blieb sie bis zur Abstellung des Ventilators, also 
4 Minuten lang; dann stieg sie, doch wurde der ursprüngliche 
Grad auch nach einer halben Stunde noch nicht erreicht. 

2 * 


Digitized by 


Go igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 



20 


Die Hauttemperatur des Nackten etc. 


2. Versuch. Montag, 25. Mai 08. — Wind. Versuchsperson Bn. 
Frühstück 7 Uhr, Kaffee und 70 g Brot; am Abend vorher 1,6 1 Bier wenig«). 
— Die Temperatur im Zimmer betrug 18,1°, die Feuchtigkeit 68 °/ 0 . Bn. 
entkleidete sich um 11 Uhr 4 Minuten; die Empfindung wurde als »nicht 
kalt« angegeben, doch kauerte er sich zusammen — Um 11 Uhr 39 Ali nuten 
wurde auf der Brust 29,5°, auf dem Oberschenkel 29,8°, auf dem Rücken 
an verschiedenen Stellen 29,9° gemessen; um 12 Uhr auf der Brust nochmals 
29,7°. — Um 12 Uhr 6 Minuten wurde der Ventilator angestellt (26f> m in 
der Minute) und auf die Brust gerichtet. Um 12 Uhr 15 Minuten wurden 
hier 23,6°, am Rücken 25,5° gemessen; Bn. äufserte sich, dafis es in den 
ersten Augenblicken recht kalt gewesen, jetzt wärmer sei. Trotzdem zeigte 
die Brust um 12 Uhr 25 Minuten nur noch 22,1 °. Um 12 Uhr 30 Minuten wurde 
der Ventilator abgestellt; 12 Minuten später hatte die Brust ° nach 

weiteren 8 Minuten 27,0°. Schlufs bei 18,0° und 68 ° n Feuchtigkeit der Luft 
Bn. äufserte sich, dafs ihm sei, als ob er ein kaltes Bad genommen hätte 


Die Aufsentemperatur war die niederste bei sämtlichten Ver¬ 
suchen; die Hautternperatur unter 30°, was sich sonst in der 
Ruhe nur einmal fand. Durch den Wind sank sie noch um 
etwa 6°, schliefslich sogar um 7,5°; am Rücken, der nielit ge¬ 
troffen wurde, um 4,2°; auch diesmal war 20 Minuten na.cli 
Abstellen des Ventilators die ursprüngliche Temperatur nocli 
nicht erreicht. 


3. Versuch, 
stück wie vorher, 


27. Mai 08. Wind. 


- Beide Versuchspersonen Früh 

Das Zimmer war geheizt; vor den Gasofen ein Ofensch* 
gestellt. Zu Beginn des Versuches Lufttemperatur 27,5°; Feuchtigkeit o ** 1 
— Entkleidet 11 Uhr 16 Minuten. In der ersten Stunde wurde hei ° 


der Brust 33,0—33,5° gemessen: ebensoviel, wenn das Instrument 


Rn. 


auf 


stark auf. 

gedrückt wurde; auf dem Rücken 33,3°, auf der Wange 34,0°. Auf mei 
Brust fand ich 33,1°. Um 12 Uhr 33 Minuten wurde der Ventilator ang© 
die Windgeschwindigkeit betrug in Brusthöhe 265°, in Bauchhöhe IG 4 - ’ 

1 Minute. Um 12 Uhr 43 Minuten auf der Brust 31,7° gemessen; IQ *** 11=1 

später auf dem Rücken 32,1°; auf der Wange 30,8°; auf der Brunt 3 ^°^ 
Um 1 Uhr wurde der Ventilator abgestellt; nach 5 Minuten waren » -r »D°. 
Brust 31,8° vorhanden. Schlufs bei 29° Temperatur und 38 0 / o Feucht* ^ er 
der Luft. u ^keit 

Die Temperatur der beiden Versuchspersonen wurde 
gleich gefunden. Durch den Wind wurde die Hautternp © ra ^ 
von Bn., da die Lufttemperatur ziemlich hoch war, wen* 
herabgesetzt als vorher, nämlich auf Brust und Wange 
um 2°; am Rücken, der vom Winde nicht getroffen 


um 1,2°. 


ger 
nur 
w urd e . 
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4. Versuch. 30. Mai 08. Arbeit. Der Versuch wurde unternommen, 
um zu sehen, eine wie hohe Temperatursteigerung bei der Arbeit hervor¬ 
gerufen würde. Die Arbeit wurde durch Drehen am Ergostaten geleistet. 
Die Untersuchung wurde in einem sehr warmen Zimmer vorgenornmen, 
damit auch geringe Temperaturausschlttge sichtbar würden. 

Frühstück wie vorher. Bei der Entkleidung, 11 Uhr 19 Minuten, betrug 
die Temperatur im Zimmer 31,4° bei 54% Feuchtigkeit. Auf der Brust von 
Bn. wurden 34,5°, bei starkem Druck sofort 34,7°, 2 Minuten später 35,4° 
gemessen; auf dem Biceps 34,0°; in der Axilla mit dem Thermometer 36,2°. 
Um 12 Uhr 4 Minuten begann bei mir an der Stirne der Schweifsausbruch; 
in diesem Moment mafs ich dort 34,7 °, 13 Minuten später an einer anderen 
Stelle 34,6°, und bei starkem Druck 34,8°. Auf der Brust waren es 34,0°, 
nach einer halben Stunde 34,3°. — Um 12 Uhr 47 Minuten wurde auf der 
Brust von Bn. R. 34,3° gefunden; dann drehte er mit dem rechten Arme 
2 Minuten am Ergostaten und leistete dabei 1000 kgm. 2 Minuten später 
wurde auf der Brust 34,4°, nach einigen Minuten 34,5° gemessen. Luft¬ 
temperatur 32,4°; Feuchtigkeit 52%. 

Die Hauttemperaturen der beiden Versuchspersonen wurden 
somit gleich gefunden. Von Interesse ist der Schweifsausbruch, 
der eintrat, als die oberflächlichen und die tiefen Schichten der 
Haut die gleiche Temperatur hatten (34,7°), und der sich nur 
auf die Stirn erstreckte, wie denn auch die Temperatur der 
Brusthaut niedriger gefunden wurde. — Dagegen konnte eine 
Steigerung durch Arbeit nicht nachgewiesen werden. 

5. Versuch. 2. Juni 08. Das Respirationszimmer wurde früh ange¬ 
heizt, ebenso der Respirationsapparat. — Versuchsperson Bn. hatte am 
Abend vorher keinen Alkohol getrunken, ich selbst 4 /io 1 Münchener Bier, 
Frühstück bei Bn. um 7 Uhr 70 g Brot, bei mir ebenso, ferner um V, 11 Uhr 
50 g Brot und 300 ccm Milch. 

Um 11 Uhr 58 Minuten entkleideten wir uns; die Temperatur betrug 
mit dem gewöhnlichen und mit dem Aspirationsthermometer gemessen 35,6°; 
die rel. Feuchtigkeit 54%. 

12 Uhr 17 Minuten Bu., Brust R und L 35,2—35,5°, Lebergegend 34,9°; 
12 Uhr 43 Minuten Oberschenkel 35,0°, Rücken 35,2°; Körper temperatur- 
axillar 36,3°. 

Die Temperatur wurde als warm, doch nicht unangenehm emp¬ 
funden. 

Um 12 Uhr 58 Minuten wurde der Respirationsapparat betreten. Tem¬ 
peratur im Inneren 37,7°, Feuchtigkeit 56%. Mir selbst war die Hitze un¬ 
angenehm; es stellte sich ein geringes Klopfen an den Schläfen ein; an 
der Stirne trat Schweifs auf. Bn. äufserte auf Befragen keine Unlustempfin- 
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düngen; er schwitzte sofort sehr stark am ganzen Körper. Um 1 Ulir 
12 Minuten betrug die Temperatur auf seiner Brust 35,7°. — Um 1 Uhr 
17 Minuten notierte ich bei mir schnelles, oberflächliches Atmen, das unan¬ 
genehm, doch ohne eigentliches Angstgefühl war. Die Hauttemperatur der 
Brust betrug 36,8°. — Die Temperatur des Raumes betrug noch 37,7 °, dagegen 
war die Feuchtigkeit auf 75 °/ 0 gestiegen. — Bei den nächsten. Messungen 
beobachtete ich bei Bn. auf der Brust 36,3°, bei mir 37,0°, bei Bn. in der 
Axilla 36,8°. — Die nächste Messung auch meiner Brust (einig:© Minuten 
später) zeigte nur 36,2°; beim Hinsehen bemerkte ich zahlreich© Schweifs¬ 
tröpfchen ; in diesem Moment war der Schweifsausbruch eingetr©t©n, die 
Hauttemperatur gefallen, und gleichzeitig beobachtete ich, dafs dio Atmung 

wieder normal war. In der Axilla wmrden 37,1° festgestellt. - Unterdes 

stieg die Temperatur und die Feuchtigkeit und betrug 38,3° und 84 °/ Q (an 
verschiedenen Stellen des Raumes). Die letzten Messungen um X Uhr 
45 Minuten ergaben wieder höhere Temperaturen, nämlich bei Bn. auf der 
Brust und auf der Stirne und bei mir auf der Brust 36,8°. — Bann, wurde 

der Respirationsapparat bei einer Temperatur von 38,4° verlassen. -_ Beim 

Hinaustreten in das Zimmer mit 37,3 Ü und 55%, hatten wir beide das CaefQhl 
einer starken Kühle. 

Nach den Angaben von Bn. schwitzt er sehr leicht ; bei 
mir ist das Gegenteil der Fall. Bei ihm trat der Schweifsaus- 
bruch sofort bei einer Temperatur von 37,7° und einer Feuch¬ 
tigkeit von 50°/ 0 ein; bei mir dauerte es (mit Ausnahme der 
Stirn) 20 Minuten und bedurfte vielleicht einer gröfseren Feuch¬ 
tigkeit, während welcher Zeit sich die Störungen der Wärrue 
regulation sich unangenehm bemerkbar machten. Der Ausbruch 
erfolgte, als die Oberflächentemperatur der Axillartemperatur 
gleich war und setzte erstere um 0,8° herab. — Bei welcher 
Hauttemperatur bei Bn. der Schweifsausbruch eintrat, lä.fst sich 
nicht sagen; jedenfalls war sie niedriger als bei mir, da die erste 

Messung danach niedrigere Werte ergab. Die Körpertemperatur 
stieg bei ihm trotz des Schwitzens um 0,5° an. — Am Schlüsse 
stieg die Hauttemperatur bei uns beiden wieder an. 


6 . Versuch. 4. Juni 1908. Am Abend vorher hatte ich */ lo j 
getrunken, am morgen nur um 1 / s 8 Uhr 100 g Brot gefrühstückt, dazu £> Xas ° F 
Tee, seitdem nichts mehr. 

Der Versuch wurde um 11 Uhr 42 Minuten begonnen. Die Temne 

des Zimmers betrug um 12 Uhr 35,4°, die Feuchtigkeit 45°/ 0 * Die Temper^ 1 * 1 * 

wurde nach dem Entkleiden als »angenehm warm« empfunden. Ur 

Auf der Brust wurde die Temperatur der Haut fortdauernd Zu 35 

bis 35,2° bestimmt; sie schwankte nicht, als eine Person im Zimmer ntv ,u 

u mnei* 
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ging und dadurch am Rücken manchmal ein kühler Luftzug verspürt wurde. 
— Die Temperatur des Bauches betrug 34,9°, die des linken Oberschenkels, 
der sich auch mit der Hand kühler anfühlte, lateral 34,2°. — Um 12 Uhr 
45 Minuten wurde an der Stirn und unter den Haaren 35,2° gemessen. Die 
Zimmertemperatur war unterdessen auf 36,0° (mit 45°/ 0 Feuchtigkeit) 
gestiegen. 

Hierauf wurde der Respirationsapparat mit 38,5° und 43°/ 0 betreten. 
Der Raum wurde als unangenehm warm empfunden; auf der Stirne traten 
Schweifstropfen auf, die Haut war feucht. Von 12 Uhr 57 Minuten an wurden 
nacheinander gemessen: in der Axilla 36,7°, auf der Brust 36°, auf Stirn 
(schwitzend) und Wange (trocken) 36,3°, auf der Brust 35,9°. — Um 1 Uhr 
35 Minuten wurden 39,5° und 48°/ 0 abgelesen; der ganze Körper war feucht, 
jedoch nur am Rücken, am unteren Ende der Scapula und an den Unter¬ 
schenkeln nafs, nicht dagegen an Brust, Bauch, Oberschenkel, Nacken, untere 
Hälfte des Rückens, Arme. — Um 1 Uhr 19 Minuten wurden leichte Kopf¬ 
schmerzen notiert, die übrigens den ganzen Tag anhielten und vielleicht 
auch ohne den Versuch aufgetreten wären. — Die Temperatur der Brust 
betrug fortdauernd 36,0°, gleichgültig, ob leicht aufgesetzt oder aufgedrückt 
wurde; ebenso am Unterschenkel. Um einen allgemeinen Schweifsausbruch 
herbeizuführen, wurde nun Wasser auf den Boden ausgegossen, doch betrug 
die Feuchligkeit um 1 Uhr 30 Minuten erst56°/ 0 (bei 40,2 ü ). Zu dieser Zeit 
wmrden 300 ccm Wasser getrunken. Schon weniger als 5 Minuten später 
zeigten sich auf der Brust (nicht auf Bauch und Oberschenkel) sowie nun 
auch am Oberarm kleine Schweifstropfen; dabei wurde ein etwas beschleu¬ 
nigtes Atmen und leichtes Unwohlsein konstatiert. Die Temperatur auf 
der Brust betrug 36,0—36,2°. Um 1 Uhr 45 Minuten waren die Schweifs¬ 
tropfen etwas gröfser und auch am Nacken vorhanden, die Äufserungen des 
Übelbefindens geschwunden. Auf Brust und Oberschenkel wurden nochmals 
36,0°, in der Axilla 36,85° gemessen; dann traten auch Schweifstropfen am 
Oberschenkel auf. — Gleich darauf wurde bei einer Temperatur von 40,6°, 
einer rel. Feuchtigkeit von 65 °/ 0 und vollständigem subjektivem Wohlbefinden 
der Versuch abgebrochen. 

Die Selbstversuche vom 2. und vom 4. Juni unterscheiden 
sich etwas durch die Temperaturen, stärker durch die Feuchtig¬ 
keit die am 2. schnell anstieg. Dadurch wurde der Körper 
gewissermafsen überrascht; die Entwärmung war infolge mangeln¬ 
den Schweifsausbruches zunächst eine ungenügende, die Haut* 
temperatur stieg an der Brust über die Axillartemperatur und 
es trat beschleunigtes Atmen und Klopfen in den Schläfen ein. 
Mit dem Schweifsausbruch sank die Hauttemperatur wieder unter 
die des Körperinnern und die unangenehmen Empfindungen 
waren verschwunden. Beim zweiten Selbstversuch war die rel. 
Feuchtigkeit ständig nicht übermöfsig hoch; der Körper schützte 
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sich gegen Überwärmung zunächst durch Abgabe gasförmigen 
Wassers, dann, an einer Körperpartie nach der anderen durch 
Schweifsausbruch; die Temperatur blieb immer gleich und unter 
der Axillartemperatur. Es begannen nacheinander zu schwitzen : 
Stirne, Unterschenkel (die Erwärmung geschah teilweise vom 
Fufsboden aus), Scapulagegend, Unterarm, Rücken, Nucken, 
Brust, Oberarm, Oberschenkel, Bauch. Dazu sei bemerkt, dafs 
auch sonst die Temperatur des Gesichtes höher gefunden wurde 
als die der Brust, diese höher als die des Bauches, und dafs an 
diesem Tage die Temperatur der Oberschenkel zuerst niedriger 
gefunden wurde als die des übrigen Körpers. 

Der Versuch an Bn. am 2. Juni verlief wieder anders uls 
die an mir; B 11 . reagierte auf 37,7° und 56°/ 0 sofort mit allo- 

A 1 C * 

meinem Schweifsausbruch; es kam also bei ihm schon an diesem 
Tage nicht zu einer Überwärmung des Körpers, sondern die 
Hauttemperatur blieb stets unter der Axillartemperatur- dem 
entsprach auch das Fehlen von subjektiven Störungen 

Bei 36° Lufttemperatur und 54°/ 0 Feuchtigkeit wurde keii 
Unterschied zwischen uns beiden gefunden. 


zeigen. 


w ie dio 
vertiieli. 


7. Versuch. 5. Juni 08. Der Versuch sollte nur 
Temperatur der Haut sich bei Ruhe und mittlerer Lufttemperatur 
— Am Tag vorher kein Alkohol. — Es war eine Reihe sehr heilse^^^*^ 
und Nächte voraugegangen; an diesem Tage war es etwas kühler Ser 
Nach dem Entkleiden um 11 Uhr 20 Minuten herrschte h«»* 

einer 

peratur von 25,3° und 70°/ o Feuchtigkeit die Empfindung, dafs die 25’ e,n ' 
luft angemessen, die Haut etwas warm sei, vielleicht infolge der p* * m Or¬ 

der Hautgefäfse von den vorangegangenen Tage her. -—_ TJm ÄO un^ 
50 Minuten wurde auf der Brust 32,4°, auf dem Oberschenkel 1 ^br 

L 32,3°, um 12 Uhr auf der Brust 32,2°, bei Druck L sofort 30 (50 ; 

2 Minuten 32,8° gemessen nach 12 Uhr 15 Minuten am Bauch 30 k* llac h 
der Stirn 32,4°, auf der Brust 32,1°. — Um 12 Uhr 25 Minuten Wurde 3 ° * au * 
Milch und 50 g Brot gegessen. — Um 12 Uhr 45 Minuten war c cm 

peratur auf der Brust auf 31,2°, auf dem Bauche auf 31,4 ° > auf ^ ^ern- 

Schenkel auf 31,0° gesunken. Die Haut fühlte sich kühler a.n em *~*ker- 
war vollständiges Wohlbefinden vorhanden. — Temperatur 25 4.0 ®^^i e ktiv 
i-~: *. 7n o / ’ ’ Wuchtig¬ 


keit 70 °/ 0 . 


8 . Versuch. 17. Juli 08. Versuch über Ruhe und a *.1 


über Ruhe an mir. 

Beide am T 
dem nichts mehr. 


an 




Beide am Tag vorher kein Alkohol; Frühstück 8 Uhr IOO r> 

ninKta muVir ^*Ot , 01 ^ - 
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Die Versuche sollten nun in anderer Weise fortgesetzt 
werden. 


10. Versuch. 2. Juli OS. Arbeit, auch hohe Feuchtigkeit. 
Versuchsperson Bn. Frühstück wie gewöhnlich um 7 TJhr. Entkleidet 
11 Uhr 30 Minuten. 

Temperatur des Biceps lateral 31,6°. Bn. hält dann ein Gewicht von 
5 kg mit gebogenem Arme. Die Temperatur steigt auf 3:2,2 ° ; nach 2 Minuten 
Hinsetzen des Gewichtes: die Temperatur sinkt auf 31,5 °. — IO Minuten 

später Temperatur an der Bicepsoberfläche 31,7°. Es wird ein Oe wicht von 
2,250 kg (volle Flasche) ebenso gehalten. Die Temperatur steigt nach 
2 Minuten auf 31,8°, nach 5 Minuten auf 32,2°. — Dann wurde das Gewicht 
hingesetzt; 2 Minuten später wurden 31,6°, weitere 3 Minuten später 31 5° 
gemessen. — Die Temperatur des Zimmers betrug 23,1 °, die Feuchti 
keit 42 °/ 0 . 

Dann wurde der Respirationsapparat betreten, in dem 25,3 ° und 90 0/ 

waren. Als Temperatur wurde auf der Brust 32,3° gefunden _ \° 

f . » .. » * i » , ' versuch 

mufste damit abgebrochen werden. 

Diesmal war die Temperatursteigerung ganz sicher die V 
Suchsanordnung also gut; der Versuch sollte deshalb wiederholt 
werden. 


11 . Versuch. 4. Juli 08. Arbeit, hohe Feuch t i g lc e i 
Sei bst versuch. Am Tage vorher kein Alkohol. Um 1 / 2 11 Uhr 300 
und 50 g Brot. 

Entkleidet 11 Uhr 25 Minuten. Temperatur des Zimmers 
65% Feuchtigkeit. 


t t> © i 22 o. 
cena Milch 

19 >ö ° und 


Temperatur auf der Brust 30,6—30,8°, am L Bizeps lateral 30 70 
11 Uhr 47 Minuten wurde mit gebogenem Unterarm ein Gewicht * ’ Um 

(gefüllte Flasche) gehalten. Die Temperatur an derselben Stelle d* 3 ** g 

stieg schnell auf 31,4 und betrug nach 8 resp. 10 Minuten 31 ^ o es ^ Ce pa 
— Nach dieser Zeit wurde es hingesetzt; 3 Minuten später war °. 

ratur auf 31,1° gesunken, weitere 4 Minuten später nur um O 
Auf der Brust wurden 31,0 0 gemessen. Körpertemperatur 35 0 0 

* ; p üls 60 

Um 12 Uhr 25 Minuten wurde der Respirationsapparat hetr 
Luft auf 100°/ o angefeuchtet war; durch das öffnen der TQ ro 
zunächst auf 85°/ 0 ; Temperatur 21,6°. Die Temperatur erschien ® a nk dies 
als aufsen, eher kühler. Nach 20 Minuten war die Feuchtigkeit • ^^Daer 
94% gestiegen. Die Temperatur auf der Brust betrug 2970 auf 

Schenkel 29,6°, war also niedriger als aufsen bei 19,5° und 05 u */ atri Oher¬ 
wurde der Ventilator in Tätigkeit gesetzt; die Temperatur sank ° 
ein genaues Ablesen nicht möglich, da das Galvanometer info] * 
den Ventilator hervorgerufenen Erschütterungen zu stark zittert*^ ^ er ^Urch 
bei 22,7° und 96%. ~ Sc ^lvxr 8 
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Feuchtigkeit 4S° 0 . Nach einer weiteren halben Stunde war die Temperatur 
bei mir auf 34,2, bei Bn. auf 33,8° gestiegen. Subjektiv wurde der Raum 
als »warm, doch angenehm« empfunden. Kurz vor 12 Ulir stellte icli bei 
mir 34,1°, bei Bn. 34,3° fest Die Temperatur seines Rückens betrug 34,5°, 
die des Bauches 34,6°, die der Stirn 34,7 °. — Zimmertemperatur 29,9°, 48 °/ n . 

Unterdessen war in den Respirationsapparat Wasserdampf eingeleitet 
worden. Beim Betreten war die Temperatur 31,9°, die Feuchtigkeit 05°/ o ; 
sie stieg bald auf 100 %. Der Raum erschien mir unangenehm warm ; es 
trat auch bald ein Gefühl der Beklemmung auf, indem das Atmen etwas 
erschwert war. Bn. erschien die Luft »warm und stockig«. Die Temperatur 
an seiner Brust betrug 34,9, an der Stirn 35,1; er schwitzte sofort an der 
Stirn stark, schnell auch am ganzen übrigen Körper; die Temperatur an 

seiner Brust betrug fortdauernd 34,9° (1 Uhr 45 Minuten : 32,8 °, lOO °/ ) _ 

Um diese Zeit traten bei mir die ersten Schweifstropfen an der Brust auf * 
die Atmung wurde sofort wieder normal; Temperatur auf der Brust 34 ß °* 
Bald schwitzte auch Gesicht und Unterschenkel, doch war di© Schweifs* 
absonderung überall gering, der Schweifs blieb in kleinen Tropfen li 
Nach 1 Uhr mafs ich bei 33,1° und 100°/ o nochmals die Temperaturen^ 11 
der Brust; es ergab sich bei uns beiden 34,0°. — Beim Hinaustreten * 

Zimmer wurde die Luft von 29,0° und 48% als kühl empfunden ° ,El aS 


Bu. schwitzte also auch diesmal wie am 2. 

1 oiier und 

bedeutend intensiver als ich. Die Hauttemperatur war "bei 

beiden am Schlufs dieselbe. Leider konnten, da die IVIess Ulls 

die gesamte Aufmerksamkeit in Anspruch nahmen, keine 

Zeichnungen über Körpertemperatur und Puls gemacht we d 

— Welche Hauttemperatur ich vor dem Schweitsaujsbrueh } ei1 ' 

und ob sie höher war als die von Bn., läfst siel* ÄI1 a ! e 

**ucij hi cli t 

sagen, doch möchte ich nicht annehmen, dafs s j e 
gestiegen war wie in dem Versuch am 2. Juni, da 

h bei lOOo/ 

kaum sofort auf 34,6° gefallen wäre. Der Scliweif sa . *° 

scheint mir mehr Ähnlichkeit mit dem vom 4. Juni j Uc * 1 

wo die Haut ebenfalls keine Temperatur hatte, die die 
temperatur überstieg. 


15. Versuch vom 20 . Juli 08 . Hohe Feuchtigkeit, \\rj 

versuch. Am Tage vorher 0,4 1 Bier. Frühstück 8 Uhr: Tee* 

» 1 o(j g 

Entkleidet 11 Uhr. Um 11 Uhr 15 Minuten waren m ^ 

29,9° und 60% Feuchtigkeit vorhanden. Auf der Brust wurrj 6111 ^^uitn er 
33,5—33,6° gemessen; am Bauche 33,6°, auf der Stirn 33,5 ° j ö Iüe hrmal8 
36,4°. Subjektiv wurde die Temperatur als etwas zu Warm '1 der 
schon seit dem Morgen hatte ich ein ziemlich starkes Wär 

12 Uhr 10 Minuten wurden 30,1° und 59% abgelesen. —- Um 
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Dann wurde der Respirationsapparat mit 32,5° und 80 u / 0 betreten. 
Hier war es unangenehm warm; auffallend war das Gefühl der Trockenheit 
an den Lippen. Um 12 Uhr 36 Uhr wurden 84% abgeleeen; die Haut des 
ganzen Körpers war feucht. Bei 32,9° und 86% traten auf der Haut des 
Unterarms kleine Schweifs tropfen auf; in der Axilla wurden 36,8°, auf der 
Brust 34,6° gemessen. Wenige Minuten später, bei 33,6° und 90% schwitzten 
auch Unter* und Oberschenkel. Auf der Brust wurden 35,0°, in der Axilla 
36,9° abgelesen. Die Brust war nur leicht feucht, Schweifstropfen zeigten 
sich nicht darauf. In diesem Stadium mufste der Respirationsapparat für 
2 Minuten verlassen werden, da kein Wasser mehr hinein verdampfte. Nach 
dem Betreten (12 Uhr 50 Minuten) wurde in dem Raume 33,0° und 86% 
gemessen; in der Axilla 36,5 °. Das merkwürdige Gefühl der Trockenheit 
an den Lippen dauerte fort, Schweifs wurde nicht sezerniert; das Atmen 
war etwas beschwert und oberflächlich. Auf der Brust wurden nur noch 
34,7° abgelesen, die nach wenigen Minuten auf 35,0 gestiegen waren, womit 
die vorige Temperatur wieder erreicht war. Kurz darauf fanden sich in der 
Axilla 36,9°. Um 1 Uhr 2 Minuten traten endlich bei 33,3° und 96% auf 
der Brust die ersten Schweifströpfchen auf, die lange Zeit klein blieben. 
Die Temperatur blieb zunächst noch auf 35,0°, die Atmung oberflächlich, 
25 Züge in 1 Minute. Dann begann auch der Oberarm und kurz darauf der 
Oberschenkel zu schwitzen. Um 1 Uhr 11 Minuten waren auf der Brust 
35,3°, in der Axilla 36,9°; gleichzeitig waren bei 33,8° 100% erreicht; im 
Raume waren bald leichte Nebel bemerkbar. — Auf der Brust waren bald 
35,2°, um 1 Uhr 20 Minuten 35,7°; in der Axilla 37,1° vorhanden. Trotz 
der hohen Feuchtigkeit dauerte das Gefühl der Trockenheit an den Lippen 
fort. Die Hauttemperatur stieg immer weiter, bis auf 35,5° um 1 Uhr 
40 Minuten bei 34,2° und 100% der Luft. Übrigens war die Temperatur 
nicht überall gieichmäfsig; auf dem Boden wurde nur 32,6° und 85% 
gemessen. 

Um 1 Uhr 40 Minutea wurde der Ventilator in Tätigkeit gesetzt. Der 
Wind traf auf die Brust mit 453 m in 1 Minute auf. Er rief eine bedeutende 
Erfrischung hervor, nur das Gefühl der Trockenheit an den Lippen blieb 
bestehen. Die auffallendste Erscheinung war, dafs die Schweifstropfen auf 
der Brust sofort gröfser wurden. Die Feuchtigkeit blieb 100 %, das Thermo¬ 
meter sank auf 33,9°; die Temperatur der Brust auf 31,1°. Nach 5 Minuten 
wurde der Ventilator wieder abgestellt; sofort war wieder hohes Wärme¬ 
gefühl vorhanden, die Hauttemperatur stieg auf 34,3°, nach 5 Minuten auf 
34,8°. Dagegen war die Axillartemperatur gefallen und jetzt immer noch 
niedriger als vorher, nämlich 36,5°. Schlufs um 2 Uhr bei 36,8° Axillar-, 
34,9° Haut-, 33,9° Lufttemperatur und 100% Feuchtigkeit. 

16. Versuch. 21. Juli 1908. Frühstück wie gewöhnlich. Entkleidet 
bei 30° und 55% Feuchtigkeit. Die Temperatur erscheint angenehm warm. 
Nach einer halben Stunde wird der Respirationsapparat betreten (12 Uhr 
10 Min.). Sehr schnell ist der ganze Körper feucht, doch schwitzt allein die 
Hand; das subjektive Befinden ist gut, doch erscheint es recht warm; manch¬ 
mal gewähren tiefe willkürliche Atemzüge eine Erquickung (Beginn der 
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Störung der Atmung, die jedoch während des Versuches nicht fortschreitet). 
Die Temperatur beträgt zunächst 33,6°, die Feuchtigkeit 65%. TJm 1 Uhr 
30 Min. beginnt auch der Unterarm zu schwitzen. In der Axilla werden 
36,7°, auf der Haut kurz danach 34,5° gemessen. Eine Viertelstunde htllt 
sich die Temperatur etwa konstant, dann sind in der Axilla 36,9°, auf der 
Haut zuerst 34,7°, dann 34,9° vorhanden. Die Unterschenkel schwitzen 
stark, da der Boden geheizt ist; übrigens ist die Temperatur unten um , /*° 
höher als oben, die Feuchtigkeit gleich. Die Körpertemperatur sank auf 
36,7 0 wohl durch das Schwitzen an Arm und Bein; auf der Brust wurden 
noch 34,6° gemessen. Kurz vorher waren die ersten Schweifströpfchen auf 
der Brust aufgetreten, die aber sehr klein blieben. Zimmertemperatur um 
1 Uhr 2 Min. 34,0°, Feuchtigkeit 7j)%>. 

Um diese Zeit wurde der Ventilator angestellt und auf die Brust ge¬ 
richtet. Windgeschwindigkeit dort 483 m in 1 Min. Die Temperatur sank 
sofort auf 34,0° und blieb so 2 Minuten lang, stieg jedoch dann in der 
5. Minute auf 34,3°. Nach Abstellen 34,2° und 78°/ 0 . 

Diesmal trat vor dem Schweifsausbruch eine geringe Er¬ 
höhung der Körpertemperatur ein. 

17. Versuch. 23. Juli 1908. Hohe Temperatur und Feuchtig¬ 
keit. Frühstück wie gewöhnlich p/,8 Uhr). Entkleidet in dem geheizten 
Zimmer um 11 Uhr 45 Min. Das Zimmer hatte 32,2° und 45%, Feuchtigkeit ; 
die Temperatur wurde als warm, doch erträglich empfunden. Auf Brust und 
Stirn wurden 34,3° gemessen, in der Achselhöhle 36,7°. 

Um 12 Uhr 25 Min. wurde der Respirationsapparat betreten. Es waren 
darin zunächst 34,4° und 65°/ 0 , die jedoch schnell wieder auf 35,3° und 
70° 0 stiegen. Der Aufenthalt war unangenehm warm; schnell begann der 
Selnveifsausbrueh; um 12 Uhr 40 Min. schwitzte der ganze Körper mit Aus¬ 
nahme der Oberarme, 5 Minuten später auch diese. Auffallend war w'ieder 
das Gefühl der Trockenheit an den Lippen, das während des ganzen Ver¬ 
suchs andauerte. Um 12 Uhr 40 Min. waren auch ganz leichte Atem¬ 
beschwerden notiert wrorden, die jedoch sofort wieder aufhörten. Die Haut¬ 
temperatur auf der Brust betrug um 12 Uhr 42 Min. bei 35,6° Lufttemperatur 
und 78%, Feuchtigkeit 35,6°, die Axillartemperatur 37,0°. Dabei war sub¬ 
jektiv vollständiges Wohlbefinden vorhanden — Um 1 Uhr w*aren im Raume 
36,1° und 92°/ 0 ; auf der Brust 36,7°, in der Axilla 37,2° vorhanden; die 
Schweifssekretion w T ar sehr stark; Anblasen brachte an den getroffenen 
Stellen in geringem Mafse das Gefühl der Kühlung hervor. 12 Minuten 
später wmrden im Raume 36,6° mit 96%, auf der Brust 36,8°, in der Achsel¬ 
höhle 37,4° gemessen; der Puls betrug 124. Um 1 Uhr 17 Min. wrnrde Herz¬ 
klopfen notiert; sonst w'ar Wohlbefinden vorhanden. Um 1 Uhr 23 Min. 
w r ar die Temperatur im Raume auf 36,7 u mit 98%, gestiegen (dieselbe Tem 
peratur und Feuchtigkeit war auch auf dem Boden vorhanden) in der Achsel¬ 
höhle auf 37,8°, auf der Brust auf 37,1°; hier nach weiteren 2 Minuten auf 
37,3°. Um 1 Uhr 30 Min. waren 100% erreicht. 5 Minuten später wurden 
bei 36,8° Raumtemperatur auf der Brust 37,9° und in der Axilla 38,15° ge 
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messen, bei 146 Pulsschlttgen und 22 Atemzügen in der Minute. Subjektiv 
war jetzt wohl ein Gefühl der Unruhe vorhanden, das wohl mit dem Herz¬ 
klopfen zusammenhing; dagegen keine weiteren Störungen, keine Erschwerung 
der Atmung und kein Gefühl der Bangigkeit. — Schlufs 1 Uhr 40 Min. 

Infolge der grofsen Wärme und Feuchtigkeit stieg also die 
Körpertemperatur stark an. Die Differenz zwischen Haut- und 
Axillartemperatur betrug 1,5—0,3°, wobei die Hauttemperatur 
bei 35,6° der Lufttemperatur gleich war, bei 36,8° dagegen in¬ 
folge der Feuchtigkeit 1 0 mehr betrug. 

18. Versuch. 29. Juli 1908. Arbeit. Entkleidet 11 Uhr 8 Min. Die 
Haut fühlte sich nach dem Entkleiden etwas wärmer an als 10 Minuten 
später. Die Temperatur des Raumes (ungeheizt, 25,1° mit 60%) wurde als 
behaglich empfunden, doch hätte sie nicht weiter sinken dürfen. In der 
Achselhöhle wurden 36,55° gemessen, auf der Brust 31,6° auf der Stirn etwa 
0,2° weniger; für die Hand fühlte sich die Stirn allerdings wärmer an. 

Von 11 Uhr 56 Min. an wurde 30 Minuten unausgesetzt am Ergostaten 
gearbeitet und in dieser Zeit 9080 kg geleistet. 5 Minuten nach dem Auf¬ 
hören betrug die Temperatur der Haut 31,9°; die der Achselhöhle 36,9°; 
weitere 5 Minuten später ergaben die Messungen dieselben Zahlen; Puls 64. 
Dagegen waren die Temperaturen nach weiteren 5 Minuten auf 31,6 resp. 
36,75 gesunken; Puls 64. Zimmertemperatur am Ende wie anfangs. 

Nochmals war also die erste Versuchsanorduung gewählt 
worden, um die Temperatursteigerung nach Arbeit nachzuweisen. 
Dies gelang zwar wohl mit Sicherheit, doch war sie sehr gering, 
da die Messung erst 5 Minuten nach dem Aufhören der Arbeit 
ein Resultat ergab und da sicher schon eine Abkühlung ein¬ 
getreten war. 

19. Versuch. 31. Juli 1908. (Mit und ohne Kleider.) Temperatur 
im Zimmer 23,4°; Feuchtigkeit 60%. Leichte Sommerkleidung. — Auf der 
Brust unter dem Hemd wurden 34,3—34,9° gemessen; die zweite höhere 
Temperatur war wohl durch die Reibung der Kleider auf der Haut bedingt; 
in der Achselhöhle 36,7°. — Um 11 Uhr 38 Min. entkleidete ich mich. 
12 Minuten später zeigte die Brust 32,5°; nach weiteren 12 Minuten 31,4°. 
Diese Temperatur blieb konstant; bis zum Schlüsse der Stunde nach der 
Entkleidung (24,1 °, 58%) wurden stets zwischen 31,1 und 31,4° gemessen. 
Die Temperatur wurde noch als angemessen empfunden; doch dürfte es 
die untere Grenze der Behaglichkeit gewesen sein. 

Der Versuch zeigt ein allmähliches Sinken der Hauttempe¬ 
ratur nach dem Entkleiden, wie es Rubner schon früher nach¬ 
gewiesen hat (Archiv f. Hygiene, Bd. 38, S. 140). 


Digitized by 


Go igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 



32 


Die Haattemperatur des Nackten etc. 


Soweit die Versuche. Einen Überblick über die Resultate 
bei Windstille gibt die folgende Tabelle, deren Resultate auf der 
Tafel graphisch aufgezeichnet sind. 

Tabelle I. 


Tag 

Temperatur 
der Luft 

Hel. 

Feuchtig¬ 

keit 

der Luft 

Versuchsperson 

1 

K. Hu. 

25. V. 

18,1 

1 68 

_ 

29,6 

4 VII. 

19,5 

65 

30.6-31 

— 

io. vn. 

19,9 

75 

— 

31,5 

7. VII. 

20,5 

70 

— 

30,3—30,6 

(>. in. 

20,7 

30 

t 29,6-30,2 

— 

4. VII. 

21,6 

95 

29,7 

— 

10 VII. 

22,4 

92 

— 

31,7 

2. VII. 

23,1 

12 

— 

31,6 (BicO 

7. VII. 

23-23,5 

95 

— 

31,5-31,7 

31. VII. 

23,4 

60 

31,1—31,4 

— 

25. VI. 

23,5 

70 

1 — 

31,6-31,9 

17 VI. 

23,7 

75 j 

31,1 

30,9 

29 VII. 

25,1 

60 

31,6 

— 

5. VI. 

25,3 

70 1 

32,4-31,2 

— 

2. VII. 

25,3 

90 

— 

32,3 

27. V. 

27,5 

44 

! 33,1 

33,0-33,5 

16. VII. 

2S,8—29,9 

48 

33,5—34,1 

, (steigend) 

33.6 — 34,3 

(steigend) 

20 VII 

30,0 

60 : 

33,5 

— 

30. V. 

31,4 

54 

— 

34,5 

16. VII. 

31,9-33,1 

100 

34,6 

34,9-34,6 

23. VII. 

32,2 

45 | 

| 34,3 

— 

20. VII. 

32,5 

80 

34,6 

-- 


33,6 

90 1 

35,0 

! ~ 


31,2 

100 | 
65 ' 

35,5 


21. VII. 

33,6 

1 34,5; 34,9 



34,0 

75 

34,6 

— 

4. VI. 

35,4—36 

45 

35,1 

— 

2. VI. 

35,4 

54 

35,6 

1 35,2—35,5 

23. VII. 

35,6 

78 

35,6 

1 

I 


36,1 

92 | 

36,7 

_ 


36,8 

100 ! 

37,9 


2. VI. 

37,7 

56 

36,8-37 

siehe Protokoll) 

! 35,7 


37,7 

75 . 

36,2 

_ _ 


38,3 

84 1 

36,8 

36,8 

4. VI. 

38,7 

43 

36,0 

— 


40,2 

56—65 

i 

36.0 
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Auf der Tafel gibt die Ordinate die Temperatur. Die Luft¬ 
temperatur ist als Linie angegeben, die die Abszisse in einem 
Winkel von 45° schneidet; die Differenz der Hauttemperatur als 
Senkrechte. — Die in Selbstversuchen gefundenen Werte sind 
durch einen Punkt, die an Bn. durch einen Strich bezeichnet; 
die bei einer Feuchtigkeit von über 8O°/ 0 gefundenen durch zwei 
Punkte resp. 2 Striche. Das Fallen bei gleichbleibender Luft¬ 
temperatur durch einen Pfeil; in diesem Falle deutet der Punkt 
resp. Strich an, bis wohin die Hauttemperatur fiel; das Ansteigen 
bei steigender Lufttemperatur durch eine gestrichelte Linie. 

Man sieht, dafs bis zu einem gewissen Punkte die Haut¬ 
temperatur stets höher ist als die Lufttemperatur. Sie steigt 
immer mehr an, je höher diese steigt. Zwischen 18 und 22° 
ist dies noch nicht sehr regelmäfsig; es sind Unterschiede 
gegenüber dem erwarteten bis zu 1 0 vorhanden. Dafs dies nicht 
durch Mefsfehler bedingt ist, wird dadurch bewiesen, dafs die 
Zahlen bei wärmerer Luft sehr regelmäfsig sind. Es handelt 
sich wohl um verschiedene Blutfülle der Haut, infolge verschie¬ 
dener Reaktion auf die Kälte. Die Kälteempfindungen sind 
nicht nur bei verschiedenen Personen sondern auch für dieselbe 
Person an verschiedenen Tagen andere, wie z. B. auch die später 
zu besprechenden Versuchsprotokolle Rubners und Wolperts 
zeigen — Eine Zahl scheint besonders stark abzuweichen, das 
ist die bei 21,6° erhaltene. Gerade bei dieser Messung war 
aber eine abnorme Feuchtigkeit vorhanden (95%); sie stimmt 
ferner mit den subjektiven Empfindungen der Versuchsperson 
überein, die die Luft für kälter erklärte als vorher bei 19,5° und 
65%. Auch Wolpert gibt an. dafs bei Windstille die feuchte 
Luft bei höherer Temperatur für kälter gehalten wird als die 
trockene bei niederer (Archiv f. Hyg. Bd. 43, S. 41 u. 48). Die 
Erklärung dafür ist die bessere Leitfähigkeit der feuchten Luft. 

Bei einer Zimmerwärme über 23° steigt die Hauttemperatur 
regelmäfsig an. Zu bemerken ist, dafs wir nun, im Gegensatz 
zu anderen Versuchspersonen von hier an nicht mehr das Gefühl 
der Kälte hatten; vielleicht wäre der Lauf sonst nicht so regel¬ 
mäfsig. In diesem Intervall nimmt auch beim Nackten die 

Archiv fiir Hygiene Hd LXX. 
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Wasserdampfabgabe stark zu (Archiv f- Hyg . Bd. 38, S. 138). 
Die Zunahme der Hauttemperatur erfolgft langsamer als die der 
Lufttemperatur, und schliefslich kommt der .Punkt, bei dem sich 
die Linien schneiden. Dieser Punkt liegt bei 35,5°. Steigt die 
Hauttemperatur bei normaler Feuchtigkeit weiter, so bleibt die 
Hauttemperatur unter ihr; sie steigt überhaupt nicht mehr an, 
sondern verläuft parallel zur Abszisse und hält sich auf 36°. 

Anders bei hoher Feuchtigkeit. 

Hier ist von 23° an zunächst kein Unterschied gegen 
trockene Luft zu erkennen, von 32° an ist die Hauttemperatur 
stärker erhöht und bleibt auch bei einer Lu ft wärme von 35,5° 
über ihr, aber nur bei 100°/ 0 , noch nicht bei 84 °/ 0 , wobei natürlich 
ein Steigen der Temperatur des Kör perinneren ein- 
tritt. Die Körpertemperatur (Axilla) ist dabei etwa 0,5° höher 
als die Hauttemperatur — während des Anstieges ; vielleicht wäre 
bei einem Stationärbleiben der Hauttemperatur die Differenz gröfser 
geworden. 

Die Tabelle wird nach unten ergänzt durch die Befunde 
Rubners (Archiv f. Hyg. 23, 37) allerdings an anderen Versuchs¬ 
personen. Er fand bei 16,5° 30,1° auf der Haut ; bei 12° 27 9° 
Interessant ist ein anderer Befund in einer späteren Arbeit (Arch 
f. Hyg. Bd. 38, S. 140): die Versuchsperson Br. zeigte bei 21 5° 
Lufttemperatur nur 29,9° auf der Brusthaut. Diese Zahl ist sehr 
niedrig, sie fällt mit einer auffallenden Empfindlichkeit gegen 
Kälte (vgl. Protokoll S. 138) zusammen, so dafs man schliefsen 
könnte, dafs diese nicht durch eine Veränderung der Reizbarkeit 
der Endpunkte des Kältenerven oder geringe Toleranz son¬ 
dern wirklich durch eine abnorm niedere ITauttemperntur be¬ 
dingt ist. 

Kunkel hat versucht, eine bestimmte Hauttemperntur al« 

Behaglichkeitsgrenze anzugeben und schätzt sie auf 33 g_34 8° 

(Zeitschr. f. Biol. 25, 67). Rubner hat bereits auf die möglichen 

Fehlerquellen dieser Angabe aufmerksam gemacht (Archiv f 

Hyg. Bd. 23, S. 39). Nach seinen Erfahrungen können Tempera 

turen unter 32° (Haut) mit dem Gefühl unbeliag] i c fi er 

verbunden- sein; bei 33,1° ist das Gefühl einer n n q n „ , 

’ ««angenehmen 
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Wärme dauernd vorhanden. Meine Versuchsperson und ich 
fühlten uns bei 31,5° noch sehr wohl; die höchste Temperatur 
der Haut, bei der kein Unbehagen vorhanden war, war 33,5°. 
(Zimmertemperatur 22,5—30 u .) Ich mufs daher die Grenzen 
etwas weiter ziehen. Die Empfindungen sind aber nicht an 
allen Tagen gleich; z. B. wurde einmal schon bei 32,5° »angenehm, 
vielleicht etwas zu wärmt notiert, und 33,5 wurde einmal als 
angenehm warm, einmal als zu warm angegeben (im ersteren 
Falle 48, im letzteren 60°/o Feuchtigkeit, was aber nicht die 
Ursache sein kann). Psychische Einwirkungen anderer Art 
wirken bei Äufseruugen über Lust- und Unlustgefühle stark mit. 

Die Temperatur am Rücken zeigte nur sehr geringe Unter¬ 
schiede von der an der Brust; bald mebr, bald weniger; ebenso 
die am Ober- und Unterschenkel. Die am Fufse war bedeutend 
niedriger (Versuch 1 u. 13). Die des Gesichtes dagegen war 
stets höher als die der Brust, und zwar meist um 0,3—0,4°; nur 
selten mehr. Es ist dies höchst interessant, da das Gesicht dem 
Wind und der Kälte am meisten exponiert und daher der ab¬ 
gehärtetste Körperteil ist (vgl. meine Ausführungen über Erkäl¬ 
tung und Abhärtung, Archiv f. Hyg., Bd. 39, S. 181). Erst bei 
hohen Temperaturen (36,8°, Versuch 5) herrscht Gleichheit. Ver¬ 
gleicht man diese Zahlen mit denen, die Rubner bei Unter¬ 
suchungen der Gesichtstemperatur des bekleideten Menschen er¬ 
halten hat (Archiv f. Hyg. 23, S. 21—31 u. 135—140), so findet man, 
dafs diese im Durchschnitte etwas niedriger sind. Die Werte 
Reichenbachs an mehreren Versuchspersonen (Zeitschr. f. Hyg. 
57, S. 1) dagegen sind den meinen gleich oder etwas höher, manch¬ 
mal aber auch niedriger als mau erwarten sollte. Es lassen sich 
bei den Messungen also sowohl individuell bedingte Differenzen 
nachweisen als auch Differenzen bei derselben Person, durch 
irgendwelche noch näher zu erforschende Ursachen, vielleicht u. a. 
auch nach Jahreszeiten bedingt. — Dagegen sind die Werte 
Kunkels (Zeitschr. f. Biol. Bd. 25: 34,1—34,4° bei 20°; 33,2 
bis 33,8° bei 10—12°) ganz auffallend hoch. 

Die Temperatur der Hand hat Kurlbauin (Verhandl. der 

Deutsch, physik. Ges. 9. Jahrg. S. 721) mit Hilfe der Strahlung 

3* 
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zu bestimmen gesucht. Er fand 34,1°, ein Wert, der auch bei 
gewöhnlicher Zimmertemperatur wohl möglich ist, wenn man 
annimmt, dafs die Hand vorher geschlossen war; doch dürfte 
sich die Methode nicht empfehlen, da beim Lackieren die Haut¬ 
temperatur sich wohl verändern kann. 

Die subjektiven Phänomena wurden oben besprochen; es 
sollen nun auf einige der objektiven eingegangen werden. — 
Bei Abkühlung tritt eine Kontraktion der Hautmuskulatur ein, 
die sog. Gänsehaut. Dies bedeutet nach Wolpert eine 
lebhafte Anfachung der Stoffzersetzung (Archiv f. Hyg. Bd. 43 , 
S. 21 ). Bei Versuch 12 (Wind) trat sie auf als die Haut¬ 
temperatur 25,1° war; bei Versuch 1 (ebenfalls Wind) bei 24,7 °, 
vielleicht schon vorher. 

Umgekehrt tritt bei einer starken Erhöhung der Temperatur 
der Schweifsausbruch ein. Die Versuche 4, 5, 6 , 14, 15, 
16, 17 bieten darüber so viele Einzelheiten, dafs sie nicht noch¬ 
mals aufgeführt werden können. Dagegen soll hier zusammen¬ 
gestellt werden, welches die Hauttemperatur in diesem Momente 
war. Dabei mufs abgesehen werden von den Versuchen, bei 
denen beim Betreten des geheizten Respirationsapparates der 
Schweifsausbruch so schnell eintrat, dafs die Temperatur in 
diesem Momente nicht mehr gemessen werden konnte; es fällt 
daher Versuch 4 und 14 an Bn. weg. Erwähnt sei immerhin 
dafs in Versuch 14 an seiner Stirne bei 35,1° Schweifs stand* 
kurz darauf auf der Brust bei 34,9° (Luft: 31,9° und 95°/ 0 ). \y le 
Stirne schwitzte eher; wie bereits vorher nachgewiesen, ist ihre 
Temperatur höher als die des Rumpfes. Bei mir geht aus dem¬ 
selben Grunde aus den Versuchen 6 und 17 nur hervor, daf^ 
ich im ersteren Falle an der Stirne, im letzteren Falle am ganzen 
Körper bei einer Haupttemperatur von 36,3° resp. 35,6° über¬ 
haupt schwitzte (Axillar 36,7° resp. 37,0°; Luft 38,5° und 430 / 
resp. 35,6° und 78%). Dagegen wurde der Beginn des Schweifs 
ausbruches 

in Versuch 4 bei 34,7° auf der Stirn (Luft 31,4° u. 54°/ 0 ) } 

» > 14 > 34,6° >' » Brust (Axilla 36,85°; Luft 32 8° 

u. 100%), 
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in Versuch 15 bei 35,0° auf der Brust; nichtbei34,7°(Axilla36,9°; 

Luft 33,3° u. 96%), 

» » 16 » 34,6° > » » (Axilla 36,9°; Luft 34° 

u. 75%). 


Von besonderem Inseresse ist noch Versuch 5, bei dem der 
Schweifsausbruch bei mir verzögert war, bis die Hauttemperatur 
37,0° betrug, während Bn. auch diesmal viel schneller schwitzte. 
— Über ähnliche individuelle Differenzen berichten Schum - 
bürg und Zuntz (Physiologie des Marsches), die zeigten, dafs 
Ungeübte auf Märschen leichter schwitzen, sowie Hi 11 er (Der 
Hitzschlag), nach dem kalte Bäder die Neigung zum Schwitzen 
herabsetzen. — Jedenfalls geht aus den Versuchen wieder die 
enorme Wichtigkeit eines rechtzeitigen Schweifsausbruches hervor, 
besonders aus Versuch 5. Bei mir, wo er zu spät eintrat, stieg 
die Körpertemperatur über das normale an im Gegensatz zu Bn., 
der rechtzeitig schwitzte. Dabei war ein starkes Unlustgefühl 
vorhauden, das nicht auf dem Steigen der Körpertemperatur 
beruhte, denn bei späteren Versuchen fehlte es, obwohl die 
Körpertemperatur höher, bis auf 38,2° stieg. Es ist ein Bangig¬ 
keitsgefühl, auf einem Reiz beruhend, der noch nicht stark 
genug ist, die Aktion auszulösen. Kommt in diesem Stadium 
ein Reiz ganz anderer Art dazu, z. B. die Einwirkung des 
Windes (Versuch 15) so wird die Schwelle überschritten, und der 
Schweifsausbruch tritt ein. In ähnlicher Weise wirkt wohl auch 
der Trunk kalten Wassers in Versuch 6. Es ist eine Tatsache, 
die von Laien fast einstimmig behauptet wird, dafs man leichter 
schwitzt, wenn man Wasser trinkt. Umgekehrt ist festgestellt, 
dafs die Wasserdampfabgabe durch die Haut durch Wassertrinken 
nicht vermehrt wird. (Laschtschenko, Archiv f. Hyg. Bd. 33, 
S. 145.) Beides läfst sich nach diesen Ausführungen so ver¬ 
einigen : Der Reiz, der schon vorhanden war, wird durch die 
Kälte des Wassers plötzlich ausgelöst, was dann besonders auf¬ 
fallend ist; während der Schweifsausbruch andernfalls vielleicht 
ganz kurze Zeit später eingetreten, dann aber nicht zu einem 
äufseren Ereignis in Beziehung gesetzt worden wäre. Die Quanti- 
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tät des abgegebenen Wassers ist aber in beiden Fällen vom Be¬ 
ginne des Schwitzens an gerechnet die gleiche. 

Durch Wind wird die Temperatur stark herabgedriickt. 
Eine Zusammenstellung gibt die folgende Tabelle: 

Tabelle II. 


Vorsuchsnummer 



2 

, i ! 

13 

3 

16 

15 

Temperatur der Luft in 0 . . . 

18,1 

i 20,7 

| 23,5 ; 

27,5 

34,0 

34,2 

Feuchtigkeit der Luft in % • • 

6 K 

! 30 

05 

44 

75 

100 

Temperatur der Haut vorher 

29,5 

I 30,2 

31,6 1 

3o,5 

34,6 

35,5 

Temperatur der Brust während 
des Windes. 1 

1 

; 90 1 

24,7 

i 

25,1 | 

31,0 

34,0 

34,1 

Differenz 

7,4 

5,5 

6,5 | 

2,5 

0,6 

1,4 


Der Einflufs des Windes ist also sehr stark. Bei höherer 
Lufttemperatur, 34°, wird die Hauttemperatur auf diese hinab¬ 
gedrückt, auch bei mit Wasserdampf gesättigter Luft, also durch 
Leitung allein. Diese 34° sind die Indifferenzgrenze (Rubner 
Gesetze des Energieverbrauchs S. 240) bei der der Wind den 
geringsten stofflichen Einflufs hat und Wärmeverlust und Wasser¬ 
dampfung dieselben sind wie in ruhender Luft; daher wurde 
auch eine Erniedrigung unter diese Temperatur nicht bewirkt 
auch nicht bei nur 75 °/ 0 . Bei niederer Temperatur ist die Herab¬ 
setzung der Hauttemperatur durch die vermehrte Leitung eine 
sehr bedeutende, und zwar um so mehr, je niedriger die Luft¬ 
temperatur ist. Nicht nur die Temperatur der betroffenen 
Körperstelle wird herabgesetzt, sondern die der gesamten Haut 
wenn auch weniger, z. B. beim Anwehen der Brust auch die des 
Rückens, da dieser vom Wiude umflossen wird (vielleicht auch 
durch Kontraktion der Hautgefäfse); bei 18,1° (Luft) nur 4 2° 
bei 27,5° nur 1,2°. 

Dafs der Nachweis der Temperatursteigerung durch Arbeit 
beim Nackten viel schwieriger ist, wurde bereits hervorgehoben 
Drehen am Ergostaten gibt oft keine, oft nur geringe Ausschläge 
In Wirklichkeit waren sie wohl gröfser, aber die Temperatur 
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sank, bevor die Thermoelemente die Temperatur der Haut an¬ 
genommen hatten. Sehr deutlich, weil vor, während und nach 
der Arbeit das Galvanometer fast nicht aus dem Auge gelassen 
wurde, waren die Ausschläge, wenn ein Gewicht mit gebeugtem 
Arme gehalten wurde, z. B. bei 23,1° (Luft) um 0,5°; bei 19,5° 
nach 10 Minuten um 1 °. Sie sind gering und zeigen, dafs die 
Temperaturregulierung gegenüber der Arbeit beim Nackten eine 
sehr gute ist, indem sofort soviel Wasser verdampft wird, dafs 
die Hauttemperatur fast konstant bleibt. 
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Die bakterizide und hämolytische Wirkung der 
tierischen Gewebsflüssigkeiten nnd ihre Beziehungen 
zu den Leukozyten. 

Von 

I)r. Rudolf Schneider. 

(Aus dem Hygienischen Institut der Universität München. Vorstand: 

Obermedizinalrat Prof. Dr. M. v. Gr aber.) 

Inhalt: A. Einleitung und Literatnrübersicht. 11 Eigene Versuche I. Die bakteri¬ 
ziden Stofle der polymorphkernigen Leukozyten; 1. ihre Gewinnung, 2. die Faktoren, welche 
bei der Digestion der Leukozyten in öproz. Serumkochsalzlösung für die Abgabe der wirk¬ 
samen Stoffe in Betracht kommen, a. Leistungen und Eigenschaften der Leukozytenstoffe. 
II. Uber die Entstehung des hämolytischen Alexins. 1. Zum Begriff' »Makrophag«; 2. die 
hämolytischen Organextrakte; a. die »Makrophagen« als Phagozyten. III. Die Blutplättchen- 
stoffe. IV. Die bakterizide und hämolytische Wirkung 1. der Gewebslymphc, 2 der Gefäfs- 
lymphe. C. Zusammenfassung und Schlufs. 

Einleitung. 

Wer heute die dem tierischen Organismus gegenüber den 
pathogenen Mikroorganismen zu Gebote stehenden Schutzmittel 
richtig beurteilen will, kann sich nicht mehr auf den einseitigen 
Standpunkt der Humoral- (Alexin ) oder der Phagozytentheorie 
stellen. Auch der begeistertste Anhänger der von Büchner 
begründeten und hauptsächlich von Bordet, Ehrlich, Grub er 
und Pfeiffer ausgebauten Lehre wird die Behauptung aufrecht¬ 
erhalten können, dafs die Vernichtung der in den Körper ein¬ 
gedrungenen Bakterien allein das Werk der aktiven Substanzen 
der Körperflüssigkeiten ist. Und auf der anderen Seite sollte 
man erwarten, dafs auch Metschnikoff durch die Forschungen 
der letzten Jahre zur Erkenntnis gelangt ist, dafs der Organismus 
den Mikroben gegenüber nicht in den Phagozyten allein sein 
Heil finden kann. 
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Sind schon seit einer Reihe Jahre Beziehungen zwischen 
den einst sich schroff gegenüberstehenden Lehren Büchners 
und Metschni koffs dadurch geschaffen worden, dafs der 
Münchener Autor das Alexin als ein vitales Sekretionsprodukt 
der Leukozyten auffafste und der Begründer der Pariser Schule 
wenigstens unter anormalen Verhältnissen die wirksamen bakterio- 
lytischen und hämolytischen Substanzen der Körpersäfte aus den 
weifsen Blutzellen entstehen liefs, so hat die Forschung der 
letzten Jahre neue Tatsachen gebracht, welche einen weiteren 
Ausgleich der Gegensätze bedingten. Die Untersuchungen von 
Wright, Gruber und Futaki u. a. haben uns gezeigt, wie 
notwendig für das Zustandekommen einer erfolgreichen und 
ausgiebigen Phagozytose die aktiven Stoffe des Blutserums sind. 
Denys, Sawtschenko, Neufeld und seine Mitarbeiter haben 
nachgewiesen, dafs für die Immunität einiger Septikämieerreger 
die Bakteriolyse wirkungslos und die Phagozytose dank der in 
dem Blutserum der vorbehandelten Tiere enthaltenen »Bakterio- 
tropine« der ausschlaggebende Faktor ist. 

Durch diese Arbeiten mufsten natürlich die bakteriolytischen 
Schutzmittel zugunsten der zellulären an Bedeutung eiubüfsen. 
Dennoch ist es unberechtigt, die Humoraltheorie als abgetan an¬ 
zusehen oder mit Bail — ganz im Sinne Metschnikoffs — 
für die natürliche Resistenz nur den phagozytären Schutzapparat 
gelten zu lassen und bei der erworbenen Immunität den Körper- 
säfteu nur insoweit eine Rolle zuzuerteilen, als sie der Phago¬ 
zytose Vorschub leisten. 

Denn man darf sich nicht verhehlen, dafs genug Tatsachen 
existieren, die sich weder mit der bakteriolytischen noch mit 
der phagozytären Auffassung vereinbaren lassen, so z. B. der 
Befund, dafs sich bei evidenter Immunität Bakterien im Körper 
virulent erhalten und vermehren können. Es ist mit ein grofser 
Erfolg der neueren Forschungen, dafs sie gezeigt haben, wie 
gefährlich es ist, in Immunitätsfragen zu schematisieren, und wie 
verschieden sich die Verhältnisse hinsichtlich der Infektiosität 
und Immunität nicht nur bei den einzelnen Mikroorganismen 

sondern auch bei denselben Bakterien je nach der Tierart und 

3** 
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der Infektionsweise gestalten. Es sei liier nur auf di© iomjdi- 
zierten Verhältnisse hingewiesen, wie sie Grober und F'utaki 
bei der Milzbrandinfektion aufgedeckt hahcn. Man hat gelernt 
aufser dem in der Defensive befindlichen Organismus auch den 
Veränderungen, welche die angreifenden Afilcroben im Tierkörper 
erleiden, Beachtung zu schenken, man ist sich mehr der Trag¬ 
weite bewufst geworden, welche bei unseren experimentellen 
Arbeiten der Virulenz der verwendeten Bakterien zukommt, und 
hat erkannt, dafs mit noch gröfserer Vorsicht als bisher die bei 
Vitroversuchen erhaltenen Resultate auf die Vorgänge in vivo 
übertragen werden müssen — alles Momente, deren Berück¬ 
sichtigung fürderhin nur von Nutzen sein kann. Aufgabe 
der Zukunft wird es sein, Klarheit in den Fallen zu schaffen 
für deren Deutung die bisherigen Immun itätstheorien im Stiche 
lassen und den Wert der verschiedenen Immunitätsarten zu 
fixieren. 

Wenn auch nicht zu verkennen ist, dafs wir heute mehr 
denn je im Zeichen der Phagozytose stehen, so können wir 
z. Z. noch nicht einmal mit einiger Wahrscheinlichkeit sagen, 
welche der Theorien dem Wesen der Immunität am meisten 
entspricht. Es mufs daher jede Arbeit, welche dem Studium 
der Immunität gewidmet ist, willkommen sein, ganz gleich von 
welcher der Theorien sie ihren Ausgangspunkt genommen hat. 

In dieser Erwägung wage ich folgende Untersuchungen zu 
publizieren, die im Anschlufs und im Dienste der Alexintheorie 
vor mehreren Jahren begonnen wurden und j n ihrem Verlaufe 
vielfach Gelegenheit boten, sich mit phagozytären Fragen zu 
beschäftigen. 

Es läfst sich natürlich nicht vermeiden, dar« ^ . , , ., 

„ . , , ais bei Arbeiten, 

die sich über längere Zeit erstrecken, von anderer Seite inzwischen 

Veröffentlichungen erscheinen, die mit der eigenen in nahen 

Beziehungen stehen und deren Resultate mit den Unsere über 

einstimmen. So wird der eine oder der andere der f 1 d 

Versuche vielleicht kein absolutes Novum oder i n anderer 

Modifikation bereits mitgeteilt sein. Ihn deshalK . , „ 

fi , lty nicht aufzu- 

fuhren, widerriet mir das Interesse an dem orj> a ,, 

s« nisclien Aulbau 
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abgetöteter Staphylokokkenkulturen gewönnen und durci Zentri¬ 
fugieren zellfrei gemacht waren, gegenüber Staphylokokken 
kräftiger bakterizid waren als die entsprechenden Sers. Auf 
Grund ihrer Versuche stellten diese belgischen Forscher es als 
wahrscheinlich hin. dafs die Leukozyten bakterizide Substanzen 
sezernieren, die auch in das berum übergeben. 

Einen sicheren Nachweis, dafs die Leukozyten keimtötende 
Stoffe enthalten, ermöglichte die von Büchner n ) angewendete 
Versuchsanordnung. Durch intrapleurale Aleuronatin jektion 
erzeugte er sterile leukozytenreiche Exsudate, in denen durch 
Gefrieren und Wiederauftauen die Zellen abgetötet wurden. Die 
so gewonnenen Exsudate zeigten im Vergleiche zu dem defibri- 
nierten Blut und Serum desselben Tieres durchgehends eine 
erhöhte Bakterizidie. 

Hahn 12 ), der Büchners Technik benutzte, konnte die 
stärkere Wirksamkeit der Exsudate bestätigen und schrieb sie 
dem vermehrten Gehalt an thermolabilen keimtötenden Körpern 
zu. Um die Leukozyten möglichst rein und isoliert aus dem 
Körper gewinnen zu können, führte Hahn Wattebäuschchen und 
Schwämmchen, die mit chemotaktischen Flüssigkeiten (Aleurouat- 
brei, Lösungen von zimmtsaurem Natron, P’apayotin) getränkt 
waren, in die Bauchhöhle von Kaninchen ein. Nach 16 bis 
24 Stunden wurden die Bäuschchen wieder entnommen und in 
steriler Kochsalzlösung durch Eiskochsalzgemisch eingefroren. 
Der Zusatz der Leukozytenflüssigkeit zum Serum verstärkte die 
bakterizide Kraft desselben gegenüber dem Staphylokokkus und 
Typhusbazillus; auch die Leukozytenflüssigkeit an sich besafs 
starkes bakterizides Vermögen, konnte aber erhitztes Serum nicht 
reaktivieren. 

Wesentlich erweitert wurden die Kenntnisse von den bak¬ 
terienfeindlichen Leukozytenstoffen durch die gründlichen Unter¬ 
suchungen Schattenfrohs 13 ). In der Methode lehnte er sich 
an die von Büchner und Hahn geübte au, vervollkommnete 
sie jedoch in mancher Beziehung. So isolierte er die Leuko¬ 
zyten durch Zentrifugieren von den Exsudaten, wusch sie 3 bis 
5 mal mit physiologischer Kochsalzlösung, ehe er sie den Ex- 
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zu Büchner und Hahn, dafs die Annahme einer SeJcreh'ons- 
tätigkeit eine durchaus ungestützte Hy potliese sei, und dafs 
seine Versuche nur die Existenz von bakteriziden Sto/Teu als 
Zerfallsprodukten der polynukleären Leukozyten beweise«. Da 
nun iutravital ständig ein Zerfall von Leukozyten vor sich 
gehe, so führte Schattenfroh hierauf die Anwesenheit bak¬ 
teriziden Alexins im Blute zurück. 

Einer besonderen Methode bediente sich Bail 14 ) zur Extrak¬ 
tion bakterizider Stoffe aus den polynukleären Leukozyten. Diese 
beruhte auf der Entdeckung vander Veldes, dafs der Staphylo- 
coccus pyogenes aureus im infizierten Tierkörper und in künst¬ 
licher Kultur ein Gift produziert, das lebende Leukozyten in 
kürzester Zeit unter eigentümlichen »blasigen Degeuerations- 
vorgängeiu zu vernichten imstande ist. Diese giftige Substanz 
von van der Velde »Leukozidiu« genannt, wurde von Bail 
ausschliefslich in Gestalt des Exsudates vom .Kaninchen ver¬ 
wendet, die nach intrapleuraler Injektion virulenter Staphylo¬ 
kokkenkultur innerhalb 24 Stunden erlegen waren Das so er¬ 
haltene Exsudat wurde zentrifugiert und die überstehende Flüssig¬ 
keit mit Äther sterilisiert. Das Leukozyten material wurde aus 
Aleuronatexsudaten von Kaninchen gewönne«. £) er aug dj esen 
ausgeschleuderte Leukozyteubodensatz wurde ruit dem _gewöhn¬ 

lich im Verhältnis 1 :2 mit physiologischer Kochsalzlösung ver¬ 
dünnten — »Leukozidin* 1 Stunde bei 37° digeriert dauu mit 
inaktiver Leukozytenexsudatflüssigkeit versetzt u«d wieder durch 
Zentrifugieren von dem »Extrakt« getrennt. L>ie ses erwies sich 
allen daraufhin untersuchten Bakterien gegenüber, wenn auch in 
quantitativ verschiedener Weise, als wirksam. Auch in Tieren 
selbst, in deren Pleurahöhlen durch Aleuronat grofse Mengen 
von Leukozyten angesammelt waren, gelang es durch das Ieuko 
ziae Staphylokokkentoxin, die bakteriziden Stoffe mis den Leuko 
zyten frei zu machen und in die Exsudatflüssigheft übergehen 
zu lassen. 

Neben dem Leukozidiu benutzte van der 

* v elde Jft J zur 

Abtötung der Leukozyten von Kaninchen des tili j er £ eg Wa Sse r 
und aktives Hundeserum und konstatierte völlige Vernichtung 
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Büchner 20 ) und Hahn 21 ) zogen als Beweis für die Aus¬ 
scheidung bakteriziden Alexines durch lebende Leukozyten 
Versuche von Pawlowsky 22 ), Lo e w y und Richter 23 ), 

P. Jacob 24 ), Bulloch 25 ) u. A. heran, in denen durch künstlich 
erzeugte Hyperleukozytose eine gleichzeitige Infektion beim 
Versuchstier günstig beeinflufst wurde. Wir können hierin kaum 
eine Stütze für Büchners Anschauung erblicken, könnte doch 
die gesteigerte Widerstandskraft in diesen .Füllen ebensogut 

durch eine vermehrte Phagozytose zu erklären sein. Ferner sind 
viele Versuche, da sie mit Milzbrand an gestellt wurden, durch 
die Untersuchungen von Gr über und Futaki 26 ) sowie von 
G. Boehrn 27 ) gegenstandslos gemacht. Auch die von Bahn 
beim Hunde und Menschen nachgewiesene erhöhte bakterizide 
Wirkung hyperleukozytotischen Blutes darf nicht ohne weiteres 
als die Folge einer gesteigerten sekretorischen Lebensäufserung 
der Leukozyten aufgefafst werden. Denn über die durch eine 
intravenöse Injektion einer Nuklein- oder 'X’uberkulinlösung 
bewirkten Veränderungen sind wir zu wenig orientiert, um eine 
Steigerung der Bakterizidie als den Effekt einer vermehrten 
Alexinsekretion durch die Leukozyten ausprechen zu dürfen. 

In Übereinstimmung hiermit hält Busse 28 ) auf Grund eigener 
Untersuchungen, welche er in jüngster Zeit veröffentlichte, eine 
Beeinflussung des haemolytischen und bakteriziden Alexins durch 
Injektion von Hetolund Hefenukleinsäure für nicht wahrscheinlich. 

Versuche, die den Nachweis bringen sollten, dafs die 
Alexine vitale Ausscheidungsprodukte der Leukozyten seien, 
wurden auf Anregung Büchners von L a s e h tschenko 29 ) 
und Trommsdorff 30 ) ausgeführt. Ihre Versuchsanordnung 
war im wesentlichen die gleiche. Sie erzeugten bei den Tieren 
(Kaninchen, Hunden, Meerschweinchen) durch intrapleurale resp. 
intraperitoneale Aleuronatlösunginjektionen Exsudate, entnahmen 

diese nach Verbluten der Tiere und zentrifugierten sie. Die 

ausgeschleuderten Leukozyten wurden dreimal mit inaktivem 
Kaninchenserum oder physiologischer Kochsalzlösung gewaschen 
und in den als Extraktionsmitteln benutzten verschiedenen 
aktiven und inaktiven Seris bis zu 2 Stunden bei 37° digeriert. 
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dorff die lebenden Leukozyten als di© Produzenten der 
Alexine. 


Zu anderen Ergebnissen kam Lazar 31 ), als ©r auf Veran¬ 
lassung Schattenfrohs die Frage der vitalen Sekretion der 
Leukozyten neuerdings in Angriff nahm. L. a. z a r benutzte neben 
der Methode von Nakanishi die Frefstätigkeit der Leukozyten 
als Prüfstein für ihre Lebensfähigkeit und fand, dafs die Zahl 
der ungefärbten — also nach Nakanis.hi als lebend zu 
erachtenden — Leukozyten stets gröfser war als diejenige der 
Zellen, die gefressen hatten. Wohl konnte ©r durch Einwirkung 
artfremder oder gleichartiger Sera auf di© Leukozyten', für 
Staphylokokken schädliche Stoffe erhalten, doch war hierbei stets 
eine bestimmte Zahl von Zellen zugrunde gegangen Er hält 
daher das Zustandekommen der bakteriziden VVirkung an das 
Absterben eines Teiles der Leukozyten geknüpft 


Mit dieser Anschauung steht Lazar im Einklang mit der von 

Metschnikoff 32 ) vertretenen Theorie. ISIacb ihr besteht 

bekanntlich das Alexin aus 2 fermentartigen Körpern der glo- 

buliziden Makrozytase, die aus den mononukl©£tr eri Leukozyten 

(Makrophagen) stammt, und der bakteriziden Itfikro ta e die 

von den polynukleären Leukozyten (Mikrophagen) herrührt * Zur 

Stütze seiner Hypothese dienten Metschn i k o f f au p r 2 ahl 

reichen eigenen Erfahrungen und Untersuchungen ©in t ttliche 

Reihe Arbeiten seiner Schüler und Mitarbeit 

* _ q/v j von 

Bordet 33 ), Garnier 34 ), Salimbeni 36 ), Can tao n /-> 

zene®*) Gen- 

gou 37 ), Sawtschenko 38 ), Tarassewitsch S9 ) Und L d ti 40 ) 

Auf diese Arbeiten im einzelnen einzugehen, b«a»«+ i Va 

„ i , est eht hier umso¬ 

weniger Veranlassung, als Metschnikoff selbst ' 

fassenden Referaten über diesen Gegenstand v zusammen 

Gelegenheit genommen hat, sie zu zitieren. Nu-»* 16 e 

* ^ ’ .. ^b er die Unter¬ 

suchungen von Gengou, Tarassewitsch und 

welche die letzten Bausteine für Metschnikoff Levaditi, 
Theoriegebäude lieferten, seien hauptsächlich Weg et j S geistreiches 
geübten Technik einige Worte gestattet. Ge^g <3er in ihnen 
der bekannten Weise bei Hunden und Kaninchen erzielte in 

natiniektionen intrapleurale Exsudate: diese ~ ^, Urc ^ Aleuro- 

enth ielten nach 
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Korschum und Morgenroth 46 ), sowie Donath und Land¬ 
steiner 46 ) und Lüdke 47 ) halten sich nicht für berechtigt, die 
hämolytische Wirkung der von ihnen gefundenen, thermo-, teil¬ 
weise koktostabilen autohämolytischen und alkohollöslichen 
Organextrakte auf denselben globuliziden Stoff zurüc kz uführen 
wie die Wirkung des Blutes. 

Die Beweiskraft der Versuche von Tarasse witsch und 
Levaditi wird ferner durch Befunde von lUicheli und 
Donati 48 ) und Kulimann 49 ) geschmälert, denen es gelang, 
auch aus malignen Tumoren hämolytische Substanzen zu extra¬ 
hieren, die in ihrem Verhalten denen glichen, welche die fran¬ 
zösischen Autoren aus den makrophagenhaltigen Organen 
gewonnen haben. 


Gr über 60 ) kam durch das Studium der Vorgänge die sich 
bei der Auflösung der Blutkörperchen abspielen, au der Ansicht 
dafs das globulizide Alexin weder aus den Mikro- noch Makro¬ 
phagen abstammen könne. In seinen Versuchen die er mit 
Ruziczka ausführte, wurden normalen Meerschweinchen normale 
oder präparierte Hammelblutkörperchen eingespritzt und deren 
Schicksal verfolgt. Es zeigte sich, dafs die Auflösun der Blut¬ 
körperchen intra- und extrazellulär, jedoch in eranv , 

Weise vor sich ging. Bei der Lyse durch <3io . ... 

Bauchhöhlenflüssigkeit tritt zuerst das Hämoglobin aug ^ j ögt 
sich auf. Daun erst verquollen teilweise die fC©rr»o his bliefs 
lieh die Auflösung mit der Bildung der Blutkörpar K 
abschliefst. Die Zerstörung innerhalb der Levikoz^ 80 ^** 'tet 
sich mit Auflösung des Kernes, der gänzlich v©r<Ja.vi^^^ n 

und das Hämoglobin schrumpft zu Schollen wird, ®m, 

i t , . , rtlriQ ©ri, die erst 

ganz langsam aufgezehrt werden. 

Auch die Annahme, dafs die Bakterizidie c j ej , T 
extrakte und der Blutsera auf derselben Substanz K u ^ oz ^ en 
von verschiedenen Seiten stark angezweifelt Wor<J er , ©ruhe, ist 
bestimmten die Untersuchungen, die Schatte u f r 0 / _ Grubei 

Institut angestellt hatte, sich direkt für die Nichtig ^ se * neD1 
Leukozytenstoffe und des Blutalexins auszuspr ©ritität der 

mangelnde Konkordauz der Wirkung des Serums ei1 ' 

0ci d es Leuko 
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prefssaft von Hunden. Die Sera der injizierten Kaninchen hatten 
eine beträchtliche antilytische Wirkung gegenüber dem Hunde¬ 
serum. In ähnlicher Weise verschafften sich Donath und 
Landsteiner antilytische Sera, indem sie Kaninchen mit Serum, 
Leukozyten, Erythrozyten und Lymphozyten vom Hund und mit 
Menschenmilch immunisierten. Die gewonnene Kanincheusera 
hemmten die hämolytische und bakteriolytische Fähigkeit des 
Hundeserums. Alle Autoren sind darin einig, dafs die thermo¬ 
labilen Komplemente der Serumwirkung durch die Antisera para¬ 
lysiert werden. Während Ascoli und Riva in ihren Befunden 
den Beweis für die Entstehung der Komplemente aus den 
Leukozyten erblicken und nach Wassermann diese eine — 
wenn auch nicht die einzige — Quelle der Komplemente sind, 
wagen Donath und Landsteiner nicht, ihre Versuche als 
Beweismaterial für die Frage der Genese der Serumalexine zu 
verwenden; das Auftreten antilytischer Körper im Serum der 
behandelten Tiere könne nur zur Annahme berechtigen, dafs in 
den betreffenden Zellen und im Serum verwandte Stoffe sich 
finden, deren Intervention die Bildung der Antialexine auslöse. 

Der Beweis für den Alexingehalt der Leukozyten vorstehender 
Versuche ist nach unseren jetzigen Kenntnissen nicht mehr 
stichhaltig. Gengou 60 ), Moreschi 61 ), Gay 62 ) und Klein 68 ) 
nämlich haben nachgewieseu, dafs durch Injektion von Körper- 
eiweifs jeder Art Antialexinsera erzeugt werden; diese wirken 
zusammen mit den Eiweifsantigenen' komplementablenkend, so 
dafs die Darstellung echter Antialexine überhaupt fraglich 
geworden ist und somit die Erzeugung antialexinhaltiger Sera 
durch Vorbehandlung mit leukozytenhaltigem Material den Sitz 
des Alexins in den Leukozyten nicht beweist. 

Während wir mit unseren Untersuchungen beschäftigt waren, 
sind einige einschlägige Arbeiten von Petterson 64 ), Lam- 
botte und Stiennon 65 ) sowie Neufeld 66 , 67 ) und seinen Mit¬ 
arbeitern erschienen. Aus den im einzelnen gewifs interessanten 
Experimenten und Darlegungen Pettersons ist nicht ganz 
leicht ein klares Urteil darüber zu bekommen, wie er sich den 
feineren Mechanismus der bakteriellen Resistenz und Immunität 
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Aufgabe bestüude darin, die Gifte der abgetöteten Bakterien un¬ 
schädlich zu machen. In seiner jüngsten Arbeit über die »Endo- 
lysine« der Leukozyten will Petterson bei diesen Eigenschaften 
festgestellt haben, dafs sie eine ziemlich weitgehende Übereinstim¬ 
mung mit denen der Serumbakteriolysine zeigen. Die erste 
davon sei ihre Löslichkeit in Alkohol und Alkoholäther. Des 
weiteren sollen die bakteriziden Leukozytenstoffe komplexe 
Körper sein, indem es gelingt, die durch Erhitzen inaktivierten 
Leukozytenextrakte durch Zusatz kleiner Mengen nativen Ex¬ 
traktes zu aktivieren. Aus diesem Grunde möchte Petterson 
die Endolysine wie die Serumlysine zu den Enzymen gerechnet 
wissen. Trotzdem hält er die bakteriziden Stoffe der Leuko¬ 
zyten und des Serums nicht für identisch; die gröfsere Thermo- 
stabilität und der Umstand, dafs gewisse Endolysine vom Pu- 
k all sehen Filter zurückgehalten werden, während die Serum¬ 
bakteriolysine durchgehen, sind für ihn Unterscheidungsmerk¬ 
male zwischen beiden Substanzen, deren Allgemeingültigkeit ihm 
allerdings selbst noch zu gering vorkommt.. 

Nach Lambotte und Stiennon sind die Leukozyten 
ziemlich resistente Gebilde und imstande, lebende Bakterien zu 
fressen und zu verdauen. Sie kommen aber nicht als die Pro¬ 
duzenten des im Blute vorhandenen Blutalexins in Betracht, 
indem den aus ihnen nach Büchners Methode dargestellten 
Extrakten das für die Hämolyse und körnige Umwandlung der 
Choleravibrionen notwendige Komplement abgeht. 

Zur Frage nach der Herkunft des Alexins hatten Neufeld 
und Ri mp au Stellung zu nehmen, als sie zu entscheiden 
suchten, ob die von ihnen nachgewiesenen bakteriotropen oder 
cytotropen Antikörper nur die Funktion haben, die Aufnahme 
der Keime oder Zellen in den Leukozyten zu vermitteln oder 
ob sie gemeinsam mit einem in den Leukozyten angenommenen 
Alexin die Verarbeitung der phagozytierten Bakterien oder 
Zellen bewerkstelligen. Zu diesem Zwecke versuchten sie aus 
den Leukozyten das hypothetische Alexin zu extrahieren; sie 
erhielten jedoch keine Substanzen, die virulente Streptokokken 
oder Pneumokokken aufzulösen imstande waren. Von gleichen 
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dadurch au den Tag legten, dafs sie in ei weifshaltigen Lösungen 
durch mäfsiges Erhitzen inaktivierbar wurden und in Kombi¬ 
nation mit Serumeiweifs zum Teil komplettierende Eigenschaften 
zeigten. Diese Beobachtungen geben sehr instruktive Anhalts¬ 
punkte für die Auffassung vom Mechanismus hämolytischer und 
bakterizider Prozesse und vielleicht ist auch mit Rücksicht auf 
sie die Vermutung berechtigt, dafs das Serumalexin ein fett- 
artiger Stoff ist — um so mehr als die bakterizide Wirkung 
durch Schütteln des Blutserums mit Äther zerstört wird. — Aber 
dennoch darf man sich nicht verleiten lassen, die Wirkung lipoid¬ 
haltiger Extrakte mit der des Serumalexins zu identifizieren, 
so lange noch der Begriff »Lipoide so wenig bestimmt ist und 
jeder Stoff unter ihm subsumiert wird, der sich aus tierischen 
Zellen, Geweben und Flüssigkeiten mit fettlösenden Mitteln aus- 
ziehen läfst. Hinsichtlich der Seifenhämolyse haben die Unter¬ 
suchungen von Hecker 76 ), Düngern und Coca 76 ), F. Sachs 77 ) 
und Friede mann und Sachs 78 ) neuerdings berechtigte Zweifel 
an der Analogie zwischen Alexin und Seifenserumgemisch erbracht. 

Nach Abschlufs unserer Arbeit ist aus dem Laboratorium 
Metschnikoffs in den Annales de l’institut Pasteur 1908, 
t. XXII Nr. 7 eine Publikation über die bakterizide Wirkung 
von Extrakten aus Kaninchen- und Meerschweinleukozyten von 
Korschun erschienen. Letzterer benutzte zur Darstellung der 
Extrakte die alte Buchnersehe Methode. Seine Ergebnisse 
sind teils Bestätigungen bekannter Tatsachen, teils decken sie 
sich mit den unserigen und lassen ihn, obgleich seine Leuko¬ 
zytenextrakte kein Alexin enthielten, an der Anschauung 
Metschnikoffs vom leukozytären Ursprung des Alexins fest- 
halten. Es ist auffallend, dafs Korschun unserer Unter¬ 
suchungen nicht Erwähnung tut, obschon ihre Resultate nach 
einem in einer Sitzung der Gesellschaft für Morphologie und 
Physiologie in München gehaltenem Vortrage in Nr. 10 der 
Münchener Medizinischen Wochenschrift 1908 bereits veröffent¬ 
licht sind, und Korschun im Sommer 1906, als wir gerade 
mit diesen Versuchen beschäftigt waren, mehrere Monate in 
unserem Institute tätig war. 
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Meerschweinchen zwischen 25 und 60 ccm, beim Huhn zwischen 
30 und 50 ccm, wenn intraperitoneal eingespritzt wurde; bei 
intrapleuraler Applikation betrug das injizierte Quantum etwa 
ein Viertel des vorstehenden. Im Anfänge wurden zwei der 
Injektionen den Tieren gegeben und gewöhnlich wurde nach 
20 bis 24 Stunden das Exsudat entnommen; später wurde meist 
nur eine gröfsere Menge Bouillou beigebracht und das Exsudat 
in der Regel schon nach ca. 6 bis 8 Stunden entzogen. Die 
Entnahme des Exsudates erfolgte in der Mehrzahl der Fälle, 
nachdem das Tier aus der Carotis verblutet war; oft wurde aber 
auch beim lebenden Tier, nachdem mit Hilfe eines Troikars 
Bauchhaut und -muskeln durchbohrt und eine mit seitlichen 
Öffnungen versehene Kanüle eingeführt war, die im Peritoneal¬ 
raume befindliche leukozytenhaltige Flüssigkeit unter Knetung 
des Bauches zum Ausfliefsen gebracht; war keine oder nur 
wenig freie Flüssigkeit in der Bauchhöhle, so wurde erst Koch¬ 
salzlösung eingespritzt, um in ihr unter leichter Massage die 
Leukozyten aufzuschwemmen. War reichlich Kochsalzlösung 
bei der Entnahme der Leukozyten verwendet worden, so wurde 
die Aufschwemmungsflüssigkeit ohne weiteres zentrifugiert; sonst 
wurden die Exsudate, ehe aus ihnen die Leukozyten ausge¬ 
schleudert wurden, zur Verhütung der Gerinnung entweder mit 
Glasperlen eine Zeit lang geschüttelt oder mit 4°/oo Natrium- 
zitrat- resp. 3°/oo Natriumfluoridlösung versetzt oder sie wurden 
in paraffinierte Röhrchen eingefüllt. Nach dem Zentrifugiereu 
bildeten die Leukozyten je nach der Menge der beigemischten 
Erytrozyten weifsgelbliche bis rötliche Bodensätze, die sich ver¬ 
schieden leicht wieder aufschwemmen liefsen. Über ihre weitere 
Behandlung geben die Versuchsprotokolle im einzelnen Aufschlufs. 

Versuche mit Extrakten, die durch Gefrieren und Wieder- 
auftauenlassen der Leukozyten gewonnen waren. 

Zunächst benutzten wir das alte Verfahren Büchners zur 
Darstellung der Leukozytenstoffe, indem wir die ausgeschleuderten 
Leukozyten ungewaschen oder mit 0,85 proz. Kochsalzlösung 
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Art und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeit 

0,5 » akt. Extrakt ge wasch. Leukozyten in 

inakt. Kaninchenserum. 

0,1 » akt. desgl. 

0,5 > inakt. desgl. 

0,5 > phys. Kochsalzlösung. 


sofort 

nach 

3 Stdn. 

nach 

7 Stdn. 

nach 
24 Stdn. 

124 

129 

159 

10860 

140 

52 

136 

728 

121 

360 

64 

OD 

126 

120 

112 

109 


Die hämolytische Aktion gegenüber präparierten Meer¬ 
schweinchenerythrozyten war gleich Null im Gegensatz zu der 
kräftigen des Serums. 

Bietet dieser Versuch lediglich eine Bestätigung eines der 
Befunde Schattenfrohs, so zeigt der nächste insofern etwas 
Neues, als er die relativ grofse Unbeständigkeit dieser Leukozyten¬ 
extrakte bei 38° und die Fähigkeit der gleichartigen Erythrozyten 


sie zu absorbieren dartut. 


Y ersuch II. 

Grofses Kaninchen, das zweimal je 50 ccm Bouillon intraperitoneal er¬ 
halten hat, wird aus der Carotis verblutet. Ein Teil des Blutes wird durch 
Schütteln mit Glasperlen defibriniert. Die roten Blutkörperchen von 2 ccm 
des defibrinierten Blutes werden viermal mit phys. Kochsalzlösung gewaschen. 
Nach dem Verbluten worden die in der Bauchhöhle befindlichen Leukozyten 
mit ca. 50 ccm Kochsalzlösung aufgeschwemmt und herausgenommen. Nach 
dreimaligem Waschen mit NaCl-Lösung wird der Leukozytenbodensatz in 
der Menge von etwa 0,6 ccm in 8,0 ccm phys. Kochsalzlösung emulgiert, 
dreimal je 12 Minuten in Eiskochsalzgemisch gefroren und bei 38° in 
4 Minuten aufgetaut. Darauf 20 Minuten lang Digestion bei 38° und 1 y, stän¬ 
diges Zentrifugieren. Von dem klaren Extrakt kommt eine Portion von 
2 ccm sofort in den Eisschrank, »Extrakt II«; eine zweite, ebensogrofee, 
bleibt 5 Stunden bei 38°, trübt sich hierdurch, wird zur einen Hälfte in 
diesem Zustande, »Extrakt IIa«, zur anderen klar zentrifugiert, »Extrakt Hb«, 
im Eisschrank aufgehoben. Weitere 2 ccm klaren Extraktes werden mit den 
gewaschenen Erythrozyten von 2 ccm defibrinierten Blut versetzt, nach 1 / J 
bis 5.stündigem Aufenthalt bei 38° zentrifugiert und als »Extrakt lila« resp. 
»Extrakt HIb« bis zum bakteriziden Versuch im Eisschrank gehalten. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 1,0 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem. 


mung. Aussaat je 0,1 ccm. Koloniezahl 



Art und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeiten 

sofort 

nach 

3 Stdn. 

nach 

7 Stdn. 

nach 

21 Stdn. 

0,4 

ccm 

akt. Extrakt I . 

138 

0 

0 

0 

0,4 

» 

» » II a. 

149 

356 

119 

320 

0,4 

> 

> » Hb. 

152 

320 

576 

1920 

0,4 

> 

> » HIa . 

143 

272 

812 

2000 

0,4 

> 

» > III b. 

118 

345 

1037 

10 816 

1,0 

> 

phys. Kochsalzlösung . . . 

149 

160 

191 

160 
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mung. Aussaat 0,1 ccm. 

Art und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeiten 
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0,4 ccm akt. Serum I . 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
1,0 


nach 
3 Stön. 

0 


> I . . 

> ii 

> ii 

> ui . . 

> m 

Extrakt I 
* I 

inakt. > I 

> » I ... 

akt. > II 

» > n . . *. 

inakt. > II 
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dafs nährende Stoffe aus ihnen ausgetreten sind. Die Ausbeute 
an aktiven Substanzen der Leukozyten ist trotz ihrer grofsen 
Menge gering. Hinsichtlich des Verhaltens gegen Erhitzen genüge 
hier, da später auf diesem Punkt genauer eingegangen werden 
soll, der Hinweifs, dafs in diesem Falle die immerhin schwachen 
Extrakte bei 57° inaktivierbar waren. 

Beim Meerschweine waren trotz mehrfacher Versuche durch 
ein Einfrieren der in Kochsalzlösung aufgeschwemmten Leuko¬ 
zyten keine Typhusbazillen tötende Auszüge zu erhalten. 

Versuch IY. 

Meerschwein. Der Bauchhöhle eines Meerschweines, das vor 22 Stunden 
15 ccm einer lOproz. Aleuronatlösung intraperitoneal erhalten hat, werden 
nach Verbluten des Tieres 3,5 ccm rötlich gefärbten freien Exsudates ent¬ 
nommen. Durch sofortiges Zentrifugieren in paraffinierten Röhrchen werden 
Exsudatplasma und Leukozyten getrennt. Letztere werden in der bisherigen 
Weise in Kochsalzlösung dreimal gefroren und aufgetaut, 3 / 4 Stunden bei 
38° digeriert und wieder ausgeschleudert. Vom Serum und Extrakt wird je 
eine Portion 1 Stunde auf 66° erwärmt. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 1,0 ccm, davon 0,1 Typhusbazillenaufschwemmung. 


Aussaat je 0,1 ccm. 



Art und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeiten 

sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 8tdn. 

0,4 

ccm 

akt. Meerschweinserum . . 

163 

22 

1 

0 

0,4 

> 

inakt. > > 

131 

188 

698 

00 

0,4 

> 

akt. Exsudatplasma .... 

144 

13 

0 

0 

0,4 

» 

inakt. > > .... 

136 

345 

405 

00 

0,4 

> 

akt. Extrakt. 

151 

171 

2 629 

00 

0,4 

> 

inakt. > . 

156 

213 

6 656 

oo 


Um festzustellen, ob die Unwirksamkeit der Extrakte 

daraus 


sich erklärt, dafs die Prozedur des Einfrierens zur Erschliefsung 
der Meerschweinchenleukozyten noch nicht hinreicht, wurden in 
dem folgenden Versuch die in Kochsalzlösung emulgierten Zellen 
mit Granaten zu einem feinen Detritus verrieben. 

Versuch Y. 

2 Portionen Meerschweinexsndatleukozyten in der Menge von 1,0 ccm 
werden je in 30 ccm phys. Kochsalzlösung auf geschwemmt. Die eine Probe 
wird nach Hinzufügen steriler und gewaschener Granaten 3 Stunden im 
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Versuche, die Leukozytenstoffe durch Digestion in physiologischer 
Kochsalzlösung zu gewinnen. 

Von diesen Erwägungen ausgehend, suchten wir, wie dies 
auch von Gruberund Futaki zur Gewinnung dermilzbrandfeind- 
lichen Löukozytenstoffe geschehen ist, die Leukozyten dadurch 
zur Abgabe ihrer aktiven Stoffe zu veranlassen, dafs wir sie 
einfach einige Zeit bei Körpertemperatur in einer indifferenten 
Flüssigkeit digerierten. Als solche wählten wir zunächst 0,85 proz. 
Kochsalzlösung, die wir bisher ohne damit die Leukozyten in 
morphologischer oder funktioneller Beziehung sichtlich zu 
schädigen, als Wnschflüssigkeit verwendet hatten. Nach der 
Digestion überzeugten wir uns über den Lebenszustand der 
Leukozyten. Dies geschah vor der Digestion meist einfach so, dafs 
Typhusbazillen zugleich mit etwas aktivem Serum oder inaktivem 
Typhusimmunserum mit einem Tropfen der Leukozytenauf¬ 
schwemmung zusammengebracht und einige Zeit bei 38° gehalten 
wurden und dann im hängenden Tropfen oder im gefärbten Aus¬ 
strichpräparat die Phygozytose festgestellt wurde. Oft begnügten 
wir uns auch mit der mikroskopischen Untersuchung eines 
nativen Präparates aus dem Leukozytenbodensatz und der Be¬ 
obachtung amöboider Bewegung. Auch während der Digestion 
bietet das Verhalten der Leukozyten mikroskopisch schon Anhalts¬ 
punkte für ihr Wohlerhaltensein. Befinden sich die Blutkörperchen 
am Leben, so klumpen sie sich, wenn nicht fleifsig aufgeschüttelt 
wird, zu einer kompakten Masse zusammen, die am Boden oder 
an der unteren Wandung des Röhrchens haftet, während die 
überstebende Flüssigkeit sich klärt; besonders die Kaninchen¬ 
leukozyten haben dieses Bestreben. Sind Leukozyten jedoch ge¬ 
schädigt, so bleiben sie mehr gleichmäfsig in der Digestions¬ 
flüssigkeit verteilt. Nach der Digestion und Trennung der digerierten 
Zellen von den Flüssigkeiten wird mit ersteren der sogenannte 
Phygazytoseversuch angestellt. Dieser gestaltet sich etwa folgender- 
mafsen. 

Der Bodensatz der zu prüfenden Leukozyten wird mit der 
20 bis 30 fachen Menge Kochsalzlösung aufgeschwemmt, hiervon 
0,05 bis 0,1 ccm in einem Zentrifugenröhrchen ausgeschleudert 
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*/ 2 ständiges Erhitzen auf 120° fixiert und meist nach Giemsa oder 
nach May-Grünwald gefärbt. 

Die Zeit, während welcher die Leukozyten behufs Aus¬ 
scheidung ihrer bakteriziden Stoffe in der Kochsalzlösung be¬ 
lassen wurden, schwankte zwischen J / 4 und 2 Stunden; gewöhn¬ 
lich betrug sie 20 bis 30 Minuten. Während der Digestion wurden 
die Röhrchen wiederholt aufgeschüttelt. Die erhaltenen Extrakt© 
bildeten nach gründlichem Zentrifugieren klare, hie und da etwas 
visköse Flüssigkeiten, die beim Inaktivieren zuweilen sich leicht 
trübten und einen weifsen Niederschlag ausfallen liefsen, dessen 
Beseitigung keine Schwächung der Extraktwirkung verursachte. 

Aus der Reihe der Versuche, in denen auf die geschilderte 
Weise die Leukozyten in Kochsalzlösung digeriert wurden, seien 
einige der wenigen mit positivem Resultat aufgeführt. 

Versuch VI. 

Ein Kaninchen hat gestern zweimal je 60 ccm Bouillon intraperitoneal 
erhalten. Nach Verbluten des Tieres werden die in seiner Bauchhöhle be¬ 
findlichen Leukozyten mit Kochsalzlösung aufgeschwemmt und sofort zentri¬ 
fugiert. Der Leukozytenbodensatz wird dreimal mit Kochsalzlösung ge¬ 
waschen und 0,2 ccm desselben in 3,0 ccm Kochsalzlösung aufgeschwemmt. 
Hierauf wird die Aufschwemmung 20 Minuten bei 38 0 digeriert und dann 
2 Stunden zentrifugiert. Von dem Extrakt und dem Serum des Tieres wird 
eine kleine Menge 1 Stunde auf 56,5° erwärmt. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt des Röhrchens 0,5 ccm, davon 0,1 ccm Aufschwemmung von 
Typ huBbazillen in Kochsalzlösung mit 1 % Bouillonzusatz. Aussaat 0,05 ccm. 



Art und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeiten 

sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 
24 Stdn 

0,4 

ccm 

akt. Kaninchensenim . . . 

121 

1 

0 

0 

0,1 

> 

> i » ... 

126 

23 

24 

12 

0,4 

> 

inakt. » > ... 

118 

130 

151 

204 

0,4 

> 

akt Leukozytenextrakt . . . 

117 

0 

0 

0 

0,1 

> 

» > > ... 

120 

9 

19 

oc 

0,4 

» 

inakt. > > ... 

119 

0 

0 

0 

0,4 

> 

0,86 °/o Kochsalzlösung . . . 

120 

448 

8 500 

QO 


Die Leukozyten zeigten sich nach der Digestion sehr gut 
erhalten, hatten im Phagozytoseversuch nach 30 Minuten in 
grofser Zahl die ihnen überlieferten Typhusbazillen in sich auf- 
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Hilfe von Kochsalzlösung entnommen, zentrifugiert und dreimal mit Koch¬ 
salzlösung gewaschen. Die Brusthöhle enthält ca. 9 ccm dickeren rötlichen 
Exsudates, dessen Leukozyten ausgeschleudert und dreimal gewaschen 
werden. Von dem Aleuronat- und dem Bouillonleukozytenbodensatz wird 
je 0,1 ccm mit 1,0 ccm Kochsalzlösung bei 38 0 V, Stunde digeriert und da¬ 
nach ausgeschleudert. Die Inaktivierung der Flüssigkeiten wird durch ein- 
stündiges Erhitzen auf 58° versucht. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem- 


mung. 

Aussaat je 0,05 cm. 






Art und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeiten 

sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn. 

0,4 

ccm 

akt. Aleuronatexsudatplasma . 

122 

79 

5 

0 

0,4 

> 

inakt. > » > . 

125 

126 

512 

X 

0,4 


aktiv. Bouillonleukozyteuspül* 
flüssigkeit. 

127 

139 

320 

x 

0,4 

> 

akt. Extr. v. Aleuronatleukoz. 

128 

0 

0 

0 

0,4 

9 

inakt. > » > » 

125 

0 

0 

0 

0,4 

9 

akt. » > Bouillonleukoz. 

122 

0 

Ü 

0 

0,4 

> 

inakt. » > > > 

12G 

0 

0 

0 


Also beide Leukozytenextrakte sind sehr kräftig und thermo¬ 
stabil, während die Wirkung des Aleuronatexsudatplasmas durch 
das Erhitzen beseitigt wurde. Die reichliche Aufnahme von Typhus¬ 
bazillen durch die digerierten Leukozyten zeugt von ihrer Lebens¬ 
fähigkeit. 

Dafs die Leukozyten des Meerschweinchens nicht der für 
den Tphusbazillus bakterizider Stoffe entbehren, wie Petterson 
annimrat, soll folgender Versuch demonstrieren. 


Versuch IX. 

Meerschwein. Das Tier, dem zweimal je 30 ccm Bouillon intraperi¬ 
toneal injiziert worden waren, barg in seiner Bauchhöhle ca. 50 ccm röt¬ 
lichen Exsudates, das, nach dem Verbluten entnommen, im Schüttelgläschen 
defibriniert und zentrifugiert wurde. 0,5 ccm des dreimal mit Kochsalz¬ 
lösung gewaschenen Leukozytenbodensatzes wird mit 3,0 ccm Kochsalzlösung 
V, Stunde bei 37° digeriert. Erwärmen eines Teiles von dem Extrakt und 
Serum auf 57° a / 4 Stunde. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 1,0 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem¬ 
mung. Aussaat je 0,1 ccm. 
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Art und Menge der zu prüfen 

Flüssigkeiten 
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0,1 > > .> > 

0.4 > inakt. Extrakt 

0,9 » akt. > 
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des Huhnes, dessen Serum bekanntlich gegenübe** ^ ^ eVV 

bazillen fast unwirksam, gegenüber Typhusbazillen ^ 

ist, sich keine typhusbazillenfeindlichen Stoffe gewi* 5 "*^^ ^ 

wahrend wir die Anwesenheit kräftiger Anthrakori^* * , e *r 

Extrakten bestätigen konnten. && 

& & 

digeriert. Nach KlA r ^°^ mit ** ^ ^ och 8alzl Ö8un g bei 41“ ^ Z? * - 

gegenüber auf sein ,~ eu kozytenbodenBatz Milzbrand- und TyP^j^ 
zytose der Milzbranav. r f r ® Ia higkeit geprdtt. Es zeigt sich, da* 3 
nur gering ist. Es w &Z '^ en eine gnte ist, wahrend die der TyP 
brandfäden aufitenr. aQtl ni cht gesagt werden, dafs alle LeuU ° %■' 

zu dünn, als dars ^ n, f* eu hatten; denn die Milzbrandaufscbwe 

können. Jeder einzelne Leukozyt zu einem Keim bft 

Inhalt der ß ohrn . B a kt er izidei Versuch. 
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Art 

und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeiten 


sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 
24 Stdn. 

0,4 

> 

akt. Huhnserum . . . 
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38 
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00 
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> 

> > ... 

c 

£ 

243 

61 

32 

oo 

0.4 

> 

inakt. » ... 
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00 

0,4 

» 
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‘5 

a 

JD 
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6 

0 

0 

0,1 

> 

> » » 

c 
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70 

28 

oc 

0,4 

> 

inakt. > > 

oj 

253 

37 

3 

12 

0,4 

> 

physiol. Kochsalzlösung 




, 




mit l°/ 0 Zusatz inakt. 
Huhnserum. 


244 

226 

185 

290 


Vorstehende Beispiele mögen genügen; im ganzen wurden 
derartige Digestionsversuche mit Leukozyten vom Kaninchen 36, 
vom Meerschweine 3 und vom Huhn 5 angestellt. Das Resultat 
war hinsichtlich der Kaninchenleukozytenextrakte ein recht 
wechselndes; 12mal hatten sie keine, 12mal eine geringe und 
nur 12mal eine kräftigere Wirkung, wie sie z. B. im Versuch VI 
und VIII verzeichnet ist. Die grofse Zahl der Versuche erklärt 
sich daraus, dafs wir die Art der Gewinnung und den Einflufs 
der verschiedenen Behandlung der Leukozyten auf die Wirksam¬ 
keit der Extrakte verfolgen wollten. So wurden die Leukozyten¬ 
exsudate resp. Spülflüssigkeiten einfach in paraffinierten Röhrchen 
zentrifugiert oder sie wurden erst durch Schütteln mit Glasperlen 
defibriniert; die ausgeschleuderten Leukozyten wurden gewaschen 
und nicht gewaschen verwendet; die Temperatur der Wasch¬ 
flüssigkeit wurde von 0° bis 38° variiert und die Zeiten der Di¬ 
gestion wurden verschieden lang ausgedehnt, ohne dafs festgestellt 
werden konnte, welches Moment einen Erfolg ausschlofs oder 
sicherte. Im allgemeinen kann man sagen, dafs es besser ist, 
die Leukozyten zu waschen, es haften sonst zu leicht Bakterien¬ 
wachstum fördernde Stoffe (Bouillon) ihnen an, welche die Wir¬ 
kung etwa vorhandener bakterienfeindlicher Substanzen ver¬ 
decken. Aufserdem scheint die Prozedur des Waschens die 
Leukozyten entschieden zur Abgabe ihrer Stoffe geneigter zu 
machen, ohne dals sie pathologische Veränderungen an den Zellen 
verursacht. 

Von den Meerschweinchen versuchen hatte aufser dem an¬ 
geführten keines ein positives Ergebnis; von den Huhnleuko- 
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Versuche, die Leukozyten durch Röntgenstrahlen zur Abgabe 
ihrer Stoffe zu bringen. 

In den Fällen, in denen nach erfolgloser Digestion die 
Leukozyten ihre Lebensfähigkeit durch eine ausgiebige Frefs- 
tätigkeit an den Tag legten, raufste man den Eindruck gewinnen, 
dafs es den Zellen an dem nötigen Reiz, sich ihrer bakteriziden 
Stoffe zu entäufsern, gefehlt habe. In diesem Siurit waren wir 
geneigt, die relativ häufig nachgewiesene Unwirksamkeit unserer 
Kochsalzlösungsextrakte zu erklären, und wir gingen auf die 
Suche nach einem Mittel, das die Leukozyten zur Abgabe ihrer 
keimfeindlichen Substanzen anstacheln sollte. Ein solches 
glaubten wir in den Röntgenstrahlen vermuten zu dürfen. Wir 
erinnerten uns der klinischen Erfolge, welche die Röntgen¬ 
bestrahlung auf die Leukozytenzahl bei Leukämikern hat und 
der experimentellen Untersuchungen von Hei necke 79 ), Per¬ 
thes 80 ), Mosse und Milchner 81 ), Grawitz 82 ), Heile 83 ), 
Helber und Linser 84 ), die neben der vorwiegenden Wirkung 
auf das lymphoide Gewebe und die Lymphozyten auch eine 
Schädigung der anderen weifsen Blutzellen durch intensive Be¬ 
strahlung der Tiere beobachtet hatten. So vermuteten wir in 
den Röntgenstrahlen ein energisches Reizmittel für die Leuko¬ 
zyten, dessen Dosierung uns vielleicht Schwierigkeiten bereiten 
würde. Verwendet wurden meist weiche Röhren, mit denen die 
in Kochsalz aufgeschwemmten überlebenden Leukozyten bis zu 
einer halben Stunde bestrahlt wurden. Die Versuche wurden 
im Juni und Juli 1906 zum Teil im Krankenhaus 1. d. J., wo wir 
die gütige Unterstützung des Herrn Professor Rieder fanden, 
zum Teil im Röntgenzimmer der Firma Reiniger, Gebbert & 
Schall angestellt. Letzteren sowie Herrn Professor Rieder sei 
auch hier unser Dank ausgesprochen. 

Versuch XI. 

Zwei Portionen gewaschener Kaninchenleukozyten za 0,3 ccm werden 
je in 3,0 ccm phys. Kochsalzlösung aufgeschwemmt und in sterilen Petri¬ 
schalen au8gegosson. Die eine Schale wird nur mit sterilem Filtrierpapier 
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Versuch XII. 

0,15 ccm gewaschener Kaninchenleukozyten wird in 1,5 ccm Kochsalz¬ 
lösung aufgeschwemmt und in Petrischalen ausgegossen. Ein kleines Stück 
Milz des Tieres, von dem die Leukozyten stammen, wird sofort nach dem 
Verbluten in der Reibschale leicht verrieben, mit Kochsalzlösung aufge¬ 
schwemmt und zur Beseitigung gröberer Partikel kurz zentrifugiert. Die 
überstehende trübe Flüssigkeit wird abgehebert und in einem frischen Röhr¬ 
chen ein graurötlicher Bodensatz aus ihr ausgeschleudert. Dieser, der 0,4 ccm 
beträgt, wird halbiert, je die Hälfte davon wird ebenfalls mit 1,5 ccm Koch¬ 
salzlösung aufgeschwemmt und in sterile Petrischalen ausgegossen. Je eine 
Schale mit Leukozyten- und Milzzellenaufschwemmung wird 20 Minuten den 
Strahlen einer neuen Müll ersehen Wasserktihlröhre ausgesetzt, wobei der 
Abstand von der Antikathode 20 cm und die Funkenstrecke 4 cm beträgt. 
Die Kontrollschalen werden unter den gleichen Bedingungen wie die be¬ 
strahlten, jedoch vor Strahlen geschützt, gehalten. Nach der Bestrahlung 
werden die 4 Aufschwemmungen noch 10 Minuten bei 38° digeriert und 
dann zentrifugiert. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem¬ 
mung; Aussaat je 0,05 ccm. 
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Im Gegensatz zu der überlegenen Frefstätigkeit der be¬ 
strahlten Leukozyten war also die bakterizide Wirkung der 
beiden Leukozytenextrakte, die nur unvollkommen inaktivierbar 
sind, gleich kräftig; beide Milzzellenextrakte bildeten für das 
Wachstum der Bazillen einen guten Nährboden. Die Hämolyse 
präparierter Meerschweinblutkörperchen war bei sämtlichen Ex¬ 
trakten Null. 
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Lcokozyten und ihre Extrakte verdat“ *“ ^« 10 »«“'“' 
auf 60 » getöteten Leukozyt« dies« ö “ W 
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Gewinnung der Leukozytenstoffe durch Digestion in Kochsalz¬ 
lösung unter Zusatz von 5 % Serum. 

a) Kaninchen. 

Nach diesen vergeblichen Versuchen, die lebenden Leuko¬ 
zyten regelmäfsig zur Abgabe kräftig wirkender Stoffe zu bringen, 
führte eine mehr zufällige Beobachtung uns zum Ziele. Um zu 
prüfen, wie die Wirksamkeit des Leukozytenextraktes und die 
Phygozytose gegenüber Typhusbazillen sich gestalten, wenn zu 
der als Digestionsflüssigkeit verwendeten Kochsalzlösung etwas 
Typhusimmunserum zugesetzt wurde, stellten wir folgenden Ver¬ 
such an. 

Versuch XIII. 

0,3 ccm Leukozytenbodensatz, fünfmal mit Kochsalzlösung gewaschen, 
wird in 10,0 ccm Kochsalzlösung aufgeschwemmt; von der Aufschwemmung 
kommen je 3,0 ccm in zwei Röhrchen, deren einem 0,15 ccm inakt. Typhus¬ 
immunserum zugesetzt wird. Beide Röhrchen werden 20 Minuten bei 38° 
gehalten und dann lange zentrifugiert. Die ausgeschleuderten Leukozyten 
werden sogleich auf ihre Frefstfttigkeit geprüft. Behufs Inaktivierung werden 
kleine Mengen des Serums und der Extrakte auf 56° 1 Stunde erwärmt. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillenauf- 
schweminung; Aussaat je 0,05 ccm. 



Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

Kolonieznhl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn. 

0,4 

ccm 

akt. Kaninchenserum . . . 

146 

0 

0 

0 

0,1 

> 

> » * 

147 

15 

28 

181 

0,4 

> 

inakt. » » . . . 

146 

161 

283 

QO 

0,4 

> 

akt. Leuk.-Extr. in NaCl-Lösg. 

145 

18 

1152 

00 

0,1 

> 

> > » » » » 

146 

187 

9 976 

00 

0,4 

> 

inakt. » » * » > 

144 

576 

14 976 

GO 

0,4 

> 

akt. " > » » » 

68 

0 

0 

0 

0,1 

» 

> » > » -f- Typhus- 







Immun. Ser. 

69 

0 

0 

0 

0,4 

> 

> 1 > » * » 

120 

0 

0 

0 

0,4 

2 

pliys. Kochsalzlösung . *. . 

149 

228 

832 

17 000 


Wir konstatieren eine überraschende Wirkung des Extraktes 
der in Kochsalzlösung mit 5 % Immunserumzusatz digerierten 
Leukozyten; der Phagozytoseversuch ergibt, dafs beide Leuko- 
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Verstich XV. 

0,4 ccm gewaschener Kaninchenleukozyten in 12 ccm Kochsalzlösung 
aufgeschwemmt; die Aufschwemmung wird in 6 gleiche Portionen geteilt; 
diese werden in folgender Zusammensetzung 

I. 2 ccm werden ohne jeden Zusatz, 

II. 2 ccm mit 0,1 ccm inakt. (65° 1 Std.) Kaninchenserum, 

III. 2 ccm mit 0,1 ccm inakt. Typhusimmunserum von Kaninchen, 

IV. 2 ccm mit 0,1 ccm Römers Pneumokokkenserum, 

V. 2 ccm mit 0,1 ccm Moserechen Scharlachserum, 

VI. 2 ccm mit 0,1 ccm inakt. Kaninchenantimeerschweinblutserum 

eine halbe Stunde bei 38° digeriert, zentrifugiert und als entsprechende Ex¬ 
trakte I—VI hinsichtlich ihrer Bakterizidie geprüft. 

Bakterizider Versuch. 


Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm, davon 0,1 ccm Bazillentyphusaufschwem¬ 
mung. Aussaat 0,05 ccm. 



Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

Koloniezfthl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn. 

0,4 

ccm 

akt. Kaninchenserum . . . 

130 

9 

0 

0 

0,4 

> 

inakt. (56° 1 Std.) Knninch.-Ser. 

135 

146 

184 

00 

0,4 

> 

akt. Extrakt I. 

128 

120 

2084 

oo 

0,4 

> 

inakt. (56° 1 Std.) Extrakt I . 

136 

14 

192 

00 

0,4 

» 

akt. Extrakt II. 

132 

0 

0 

0 

0,4 

> 

inakt » . 

120 

0 

0 

0 

0,4 

> 

akt. Extrakt 111. 

130 

0 

0 

0 

0,4 

» 

inakt. > . 

131 

0 

0 

0 

0,4 

» 

akt Extrakt IN'. 

130 

1 

7 

00 

0,4 

» 

inakt. » . 

125 

13 

36 

25 000 

0,4 

t 

akt. Extrakt V. 

128 

0 

0 

0 

0,4 

t 

inakt. > . 

97 

0 

0 

0 

0,4 

s 

akt. Extrakt VI. 

110 

0 

0 

0 

0,4 

» 

inakt » . 

130 

0 

0 

0 

0,4 

» 

phys. Kochsalzlösung . . . 

130 

145 

320 

4992 


Der geringe sekretionsfördernde Einflufs des Pneumokokken¬ 
serums dürfte auf den zu seiner Konservierung zugesetzten Ge¬ 
halt eines Antiseptikums zurückzuführen sein, das, wie der 
Phagozytose versuch lehrte, die Zellen geschädigt hatte. Eigens 
erwähnen möchte ich, dafs keines der Extrakte auch nur 
eine Spur präparierte Meerschweinblutkörperchen zu lösen ver¬ 
mochte. 
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S °for, 

*28 

l3$> 

*3o 

*3* 

*37 

*25 

128 

I2i 


nach 
8 Stdn. 

0 
10 
151 
17 
136 
21 
34 
212 
21 


O 

«** 

2 *18 7 
0 

. 3 * 
4 20o 

9 


nach» 

24 Stdi» 


7 
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Huhnserum gewonnen ist, hat kräftige Wirkung auf Milzbrand¬ 
bazillen, während es Typhusbazillen nicht oder schwach ab tötet; 
dagegen zeigt das Extrakt, wenn inaktives Kaninchenserum der 
Digestionsflüssigkeit beigemischt war, geringere Wirksamkeit 
gegenüber Milzbrandbazillen als im ersteren, während es Typhus¬ 
bazillen wenigstens einigermafsen abtötet. 

Versuch XVII. 

Gewaschene Huhnleukozyten werden teils in Kochsalzlösung mit 5proz. 
Zusatz von inaktivem (56° 1 Std.) Huhnserum, teils in Kochsalzlösung mit 
5proz. Zusatz von erhitztem (65° 1 Std.) Kaninchenserum bei 41° eine halbe 
Stunde digeriert und wieder abzentrifugiert. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Aufschwemmung von 
Milzbrandbazillen in Kochsalzlösung mit lOproz. Bouillonzusatz resp. 0,1 ccm 
Aufschwemmung von Typhusbazillen in Kochsalzlösung. Aussaat je 0,05 ccm. 



Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

Ein¬ 

saat 

sofort 

&.OJ 

nach 

1 Std. 

toniezac 

nach 
3 Stdn. 

nach 

7 Stdn. 

nach 

24 Stdn. 

0,4 ccm Huhnserum.. 

« 

fl 

Ol 

320 

87 

23 

16 

00 

0,4 

> Leuk.-Extr. in Huhnser.-NaCI- 
Lösung 

276 

0 

0 

0 

0 

0,4 

> » > > Kan.-Ser.-NaCl- 

Lösung 

>-■ 

X 

ja 

282 

0 

5 

33 

00 

0,4 

> Na Cl-Lösung -f- 10 °/ 0 Bouillon 


314 

371 

595 

reichl. 

CD 

0,4 

> Huhnserum. 


130 

— 

0 

0 

0 

0,4 

> Leuk.-Extr. in Huhnser.-Na Cl- 
Lösung 

PQ 

i 

131 

_ 

167 

reichl. 

00 

0,4 

» » » > Kan.-Ser.-NaCl- 

Lösung 

1 

138 

_ 

0 

0 

reichl. 

0,4 

* phys.NaCl-Lösung. 


132 

— 

260 

1152 

00 


Ein ähnliches Resultat bietet auch der nächste Versuch. 


Versuch XVIII. 

Huhnleukozyten, welche 22 Stunden nach intraperitonealer Injektion 
von Bouillon gewonnen und dreimal mit Kochsalzlösung gewaschen sind, 
werden mit der 40 fachen Menge Kaninchen- und Hnhnserumkochsalzlösung 
eine halbe Stunde bei 41° digeriert. Die Digeste werden sorgfältig zentri¬ 
fugiert und auf ihre Wirksamkeit gegenüber Milzbrand- und Typhusbazillen 
geprüft. 
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Versuch XIX. 

Je 0,25 ccm Leukozyten wurden in 1,0 resp. 0,5proz. Kochsalzlösung 
aufgeschwemmt. Von diesen beiden Aufschwemmungen wird je die eine 
Hälfte ohne, die andere unter Zusatz von 5proz. inakt. Kaninchenserum 
25 Minuten bei 38° digeriert. Nach 2—3stündigem Zentrifugieren werden 
die klaren »Extrakte« abgehebert und die Leukozyten einer Prüfung im 
Phagozytoseversuch unterzogen. Sie zeigen eine verlangsamte Frefstätigkeit, 
die jedoch nach 1 Stunde bei allen Proben eingesetzt hat. Bemerkt sei, 
dafs trotzdem 45% der Leukozyten mononucleäre waren, keines der Ex¬ 
trakte hämolytisch aktiv war. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillen au fschwem- 
mung. Aussaat 0,05 ccm. 



Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

Kolonlezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn 

0.4 

ccm 

akt. Leuk.-Extr. in lproz. NaCl- 







Lösung 

110 

31 

510 

cc 

0,4 

» 

inakt. (56° 1 Std.)in lproz.NaCl- 







Löeung 

116 

448 

8000 

oo 

0,4 

> 

akt. Leuk.-Extr. in lproz. NaCl- 







Lösung -j- 5% inakt. Serum 

108 

0 

0 

0 

0,4 

> 

inakt. (56° 1 Std.) in lproz. Na Cl- 







Lösung 5% inakt. Serum 

114 

0 

0 

0 

0,4 

> 

akt.Leuk.Extr. i. 0,5 proz. Na 01- 







Lösung 

115 

2 

54 

00 

0,4 

> 

inakt.(56° 18td.) i. 0,5proz. Na CI* 







Lösung 

107 

10 

106 

oo 

0,4 

> 

aktLeuk.--Extr. i. 0,5 proz .NaCl- 







Lösung -|- 5°/ 0 inakt. Serum 

109 

0 

0 

0 

0,4 

> 

inakt.(56° lStd.)i. 0,5 proz.Na Cl- 







Lösung -f- 5% inakt. Serum 

93 

0 

0 

0 


b) Menge des zugesetzten inaktiven Serums. 

In den bisherigen Versuchen belief sich der Inhalt der Di¬ 
gestionsflüssigkeit an inaktivem Serum auf 5 °/ 0 ; diesen hatten 
wir in mehreren Versuchen als das Optimum eruiert; welchen 
gegenteiligen Effekt bei der Digestion gröfsere Zusätze haben 
und wie paralysierend auf die Kraft der fertigen Extrakte nach¬ 
trägliche Beimischungen selbst kleiner Mengen inaktiven Serums 
wirken, zeigt folgender Versuch. 
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Bakterizider Versuch. 


Inhalt der Röhrchen 0,6 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem- 
mung; Aussaat je 0,05 ccm. 


Axt und Menge 

Inakt. Ser. - . 

Koloniezahl 
nach nach 

nach 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

% .“fort 

8 Stdn. 7 Stdn. 

24 Stdn. 


0,5 ccm akt Extr.-Gem. I 

0 

110 

0 

0 

0 

0,5 

> 

> > 

II 

5 

110 

11 

72 

8320 

0,5 

> 

» > 

in 

25 

104 

217 

2160 

00 

0,5 

> 

> > 

IV 

50 

117 

242 

1792 

00 

0,5 

» 

> Ser.-Gem. V 

5 

185 

187 

47 

0 

0,5 

> 

> > 

VI 

10 

178 

185 

34 

0 

0,5 

> 

> > 

vn 

25 

175 

162 

36 

0 

0,5 

» 

> > 

VIII 

50 

180 

150 

22 

0 

0,5 

> 

> > 

IX 

50 

198 

198 

54 

0 

0,5 

> 

phys. Kochsalzlös. 

— 

189 

448 

1600 

GO 


Nicht immer genügte eine solch kleine Menge inaktiven 
Serums die Wirkung der Extrakte aufzuheben, besonders dann 
nicht, wenn letztere recht kräftig waren; jedoch hatte ein 
Zusatz von 5°/ 0 bereits meist eine deutliche Abschwächung zur 
Folge. 


o) Digestion in Kochsalzlösung mit öproz. Zusatz aktiven Serums 
sowie in konzentriertem aktivem Serum und Plasma. 

Auch das aktive Serum leistet in der Menge von 5 °/ 0 der 
Digestionsflüssigkeit zugesetzt der Gewinnung- der wirksamen 
Leukozytenstoffe Vorschub; während eine Digestion der Leuko¬ 
zyten in konzentriertem aktivem Serum in der Regel nur eine 
bescheidene oder gar keine Erhöhung der Bakterizidie mit sich 
bringt. 

Versuch XXI. 

Aufschwemmung von 0,6 ccm Kaninchenleukozyten in 18,0 ccm Koch¬ 
salzlösung. Der Bodensatz von je 2 ccm dieser Aufschwemmung wird in 
2 ccm aktiven Serums desselben Tieres, resp. 2 ccm Kochsalzlösung -}- 5 °/» 
inaktiven Serums bei 38 0 25 Minuten digeriert. Von dem Serum und den 
Extrakten wird ein Teil bei 56° 1 Stunde erwärmt. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem' 
mung. Aussaat je 0,05 ccm. 
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Digitized by 


Art und Menge Hämolyse 

der zu prüfenden Flüssigkeiten nach 2 Stdn. bei 38° 

0,4 ccm akt. Extr. d. Leuk. in 5proz. akt. Serum- 

NaCl-Lösung Spur 

0,4 » inakt. » » > > » keine 

0,4 > phys. Kochsalzlösung. > 

Eine Verstärkung der hämolytischen Kraft des Serums als 
Folge der Digestion mit den Leukozyten ist nicht zu erkennen; 
die Leukozytenextrakte bewirken keine Hämolyse, und in den 
Extraktröhrchen, welche Zusätze von aktivem Serum enthalten, 
findet sich nur die dem zugesetzten Serum allein entsprechende 
Auflösung der Meerschweinchenblutkörperchen. 

Die Behandlung der Leukozyten mit gleichartigem aktivem 
Serum und Plasma hat, wie schon erwähnt, kein gleichmäfsiges 
Resultat ergeben, in 3 Fällen von 6 war keine Verstärkung 
des Serums und des Plasmas als Folge der Digestion mit Leuko¬ 
zyten zu bemerken, in den drei anderen waren Plasma und 
Serum deutlich wirksamer geworden. Zu letzteren gehört der 
vorhergehende Versuch. Ein Beispiel dafür, wie die Leuko¬ 
zyten zuerst ohne Erfolg im aktiven Serum und Blutplasma be¬ 
handelt wurden und nachher in 5 °/ 0 iger inaktiver Serum-Koch¬ 
salzlösung recht wirksame Stoffe ausscheiden, sei in folgendem 
Versuch gegeben. 

Versuch XXII. 

Je 0,05 ccm Kaninchenleukozyten wird in 3,0 ccm aktivem Kaninchen- 
Berum, 4prom. Natriumzitratplasma und 5proz. Inaktiv-Serumkochsalzlösung 
V 4 Stunde bei 38° digeriert. Die auageschleuderten Leukozytenbodensätze 
werden wiederum, und zwar alle drei, in 3,0 ccm 5 proz. Inaktiv-Serumkoch¬ 
salzlösung 20 Minuten bei 38° behandelt. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm-}-0,05 ccm Typhusbazillenaufschwemmung. 
Aussaat mit 0,0125 ccm fassender Öse auf Agarplatten. 


Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

Xoloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn. 

0,5 ccm akt. Kaninchenserum .... 

. 37 

2 

0 

3 

0,05 > > > .... 

. 44 

19 

14 

3 

0,5 > » 4 proz. Zitratplasma . . . 

. 43 

1 

0 

0 

o 

© 

ü* 

. 45 

18 

5 
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trierten Serum ihre Stoffe zurück, so war zu erwarten, dafs bei 
der letzten Digestion in 5proz. Serumkochsalzlösung die bisher 
im Serum digerierten Leukozyten viel kräftigere Extrakte 
liefern würden als die mit öproz. Serumkochsalzlösung behan¬ 
delten. Dies war jedoch nicht der Fall, wie folgender Versuch 
illustrieren soll. 


Tersaeh XXIII. 

Je 0,1 ccm Bodensatz gewaschener Kaninchenleukozyten wird zweimal 
mit je 2,0 ccm 5 proz. Serumkochsalzlösung resp. konzentriertem inaktiven 
Kaninchenserum bei 38° 25 Minuten digeriert. Dann werden beide Leuko¬ 
zytenproben in 2,0 ccm öproz. Serumkochsalzlösung bei 38° 25 Minuten 
extrahiert. 

Bakterizider Versuch. 


Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillen auf sch wem- 
mung. Aussaat mit grofser 0,0125 ccm fassender Öse auf Agarplatten. 


Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

0,4 ccm akt. 5 proz. Ser.-NaCl-Leuk.-Extr. I 

sofort 

47 

Koloniezahl 
nach nach 

S Stdn. 7 Stdn. 

0 0 

nach 
24 Stdn. 

0 

0,05 


» 

9 

9 


1 

45 

0 

0 

0 

0,4 


iuakt. 

9 

9 

(56®, 1 Std.) 

49 

0 

0 

0 

0,4 


akt. 

9 

9 


II 

48 

0 

0 

0 

0,05 


> 

9 

9 


> 

47 

16 

28 

00 

0,4 


in akt. 

> 

9 


> 

47 

0 

0 

0 

0,4 


akt. 

» 

9 


in 

46 

1 

0 

0 

0,05 


> 

9 

9 


> 

40 

33 

40 reichlich 

0,4 


inakt. 

9 

9 


9 

45 

16 

36 

00 

0,4 


akt. Serum-Leukozytenextrakt I 


47 

59 

93 

00 

0,05 


> 


9 

9 


48 

49 

reichlich 

00 

0,4 


inakt. 


9 

9 


43 

45 

34 

00 

0,4 


akt. 


9 

II 


44 

51 

53 

oo 

0,06 


9 


9 

9 


46 

56 

reichlich 

00 

0,4 


inakt. 


9 

9 


45 

44 

32 

oo 

0,4 


akt. 


9 

III 


47 

2 

0 

00 

0,05 


» 



> 


46 

35 

43 
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0,4 


inakt. 


9 

1 


48 

6 

1 reichlich 


Ähnliche, wenn auch nicht ganz übereinstimmende Resul¬ 
tate lieferten die anderen Versuche dieser Art. Der Grad der 
Schädigung nach den einzelnen Digestionen differierte bei den 
beiden Leukozytenproben nicht wesentlich; in obigem Falle 
frafsen nach der letzten Digestion von den nur in 5% Serum- 
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0,4 

Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

> inakt. Extr. v. Aleuronatleuk. im 

sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn. 


inakt. Rinderserum. 

168 
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174 

223 

0,4 

> > Pferdeserum. 
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118 

.0 

0,4 

» akt. Extr. v. Bouillonleuk. i. inakt. 
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00 

0,4 

> inakt. Extr. von Bouillonleuk. im 






inakt. Pferdeserum. 

174 

213 

1024 

00 


Die Frefstätigkeit aller Leukozytenproben war gut; die 
“beste war bei den Aleuronatleukozyten und die wenigst gute bei 
den mit Pferdeserum digerierten. Die Beobachtung, dafs ein- 
stündiges Erwärmen das Pferde- und Rinderserum nicht voll¬ 
ständig ihrer bakteriziden Funktion im Gegensatz zur hämo¬ 
lytischen beraubte, wurde auch bei anderen Versuchen mit diesen 
Seris gemacht. 

Versuch XXV. 

0,6 ccm gewaschene Kaninchenleukozyten werden einer halbstündigen 
Digestion in 4,0 ccm inakt. (57 0 35 Min.) Hundeserum unterworfen; von 
dem Zentrifugat wird eine Portion bei 57 0 x /j Stunde erhitzt. 


Bakterizider Versuch. 


Inhalt der Röhrchen 1,0 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem¬ 
mung; Aussaat je 0,1 ccm. 


Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn. 

0,9 ccm akt. Hundeserum ..... 

111 

40 

16 

0 

0,9 > inakt. » . 

0,9 > akt. Extr. v. Kan.-Leuk. i. inakt. 
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161 

1331 

Hundeserum. 

119 

149 

235 

GO 

0,9 * inakt. Extr. v. Kan.-Leuk. i. inakt. 





Hundeserum. 

119 

201 

340 

OO 


Die ausgeschleuderten digerierten Leukozyten zeigen, Sta¬ 
phylokokken und Typhusbazillen gegenüber, eine ganz intensive 
Phagozytose, die schon nach zwei Minuten einsetzt. 


e) Die Zahl der abgestorbenen Leukozyten bedingt nicht 
die Stärke der Digeste. 

Wir haben gesehen, dafs Blutserum, physiologischer Koch¬ 
salzlösung in der Menge von 5 °/ 0 zugesetzt, ein sicheres Mittel 


Gck >gle 


Original frorri 

UNIVERSETY OF MICHIGAN 










Von Dr- ^ 0,f S cbn . 

ist ° ne ‘der. 

fragt** 18 den Leukozyten di® W ^ s a,ttt en 0 
4u dr nun > worauf die ^ r ku 0g . to ^ e Zu er i . 
ij > 4„ a , C ossen kann von vornhe rejo 6s Sefu QJz Us . teD ' 

°n<? p ° ge mi t den Untersuciung ei) ”' er *n, j Z6s be** 

*. l 6t '°rson sowie von dt * 

f eri ’ Zf* ^ Komination SeruiT" er U *<J S* 0 *- * 

^ch ih de ? je des einzelne f ör . ® + LenC ^hrlieb 

r ^Usammentreten ei ne l S ' Cb "nwirj, " 

^Tl lfks ^es J.eukozy ten ? 6 b *kteriz ide *jS* >»« ' 

niema,3 J U ' ch z isaT 2 t ln P^logC ^ 

zz^zs* di& w ; rku ° g zz" 6o /»4 sc vV n St^ ^ 

f rf< * ^/^ümzuBatz n Ur ,* ^wachet, , Vie n5° Ch ^ 

Itl ZZ ebälteS “ Dd <Jer A ,, bge 3etzt. Aü 8er * 

c> $>*• fr Cr« Crs •c v ,v £ > 

,>*«C ** Pfl , er Seru^^'^t als ErklC 

0 ^te^ Se > U ^undegehe n dej> ****** etwa * ?* lScht *Cr " 

** ®* ** «» 3l . Ch Sc bo n ^^kozyten b 6 , de *V^ ‘ 

8 Grund «ahl*^ n ^ht Lh^.. <V ^ es 

r- 


^undegehen ^ ^U Satz etwa ***„ 8 '^hchV 

Z 6s C s Cr a ° S Z SCho *> ö 6,lfe02 y ten C de %^ 
O 4d ioh f“;r CfC. C lio » 

*. *?“'*»•* '-■••J. ' 1 der “"“«te,,,, *' Vielmehr 0 * 1 Oh«,“"* f, 

Sr^H L“‘ W h " ''*« Al?" Subeleeeeu' 0i «le 

° x 4 ; « } r*4 ^* t *”f ,io C« w| » n Cr 8 ci«' 

CsrrC:.—^ 


r\. ^«iiv — °t 0 fp^ <• 

b «üfe 0 6 W- °L»« h ,Hellen B ei a ü bt a * 

ti &k <isüDg zugese t 2t das 
die uns ^.^aus. 

1 Öh 6 e gewisse JSeJa« d) ra 8e ; re agiere n ,,. 

^ ^ jj P — aUC ^ ^ Ch Sekretion v Polierte 

C /cC haben 1 ge * a ein bioW> il > Ih»« 

iC tZ c ^ nicht **h' h «*s uns Z e it ^ he u S(aö< 

v>>4r'*C bw “5; 8 * 1 «.,"'**'*». o.r. «„ to 

S He oC ZU U *><3e ln 5 °/» SerumkoeC^ 6 Sl^ 

^ ^ «C fiehen ais be i dern S ^^ 

a * ji - 4:: -Cr 

wurden. Folgende 



Digitized b) 


Go». >gle 


Original frnm 

UMIVERSITY OF MICHIGAN 



Digitized by 


“94 bakterizide u. hämolytische Wirkung der Gewebsflüssigkeiten etc. 

Versuch XXVI. 

Von zwei Portionen Kaninchenleukozyten, welche 8 1 /, Stunden nach 
intraperitonealer Bouilloninjektion gewonnen und dreimal mit Kochsalz¬ 
lösung gewaschen waren, wird die eine mit der zwanzigfachen Menge Koch¬ 
salzlösung, die andere mit ebensoviel & proz. Serumkochsalzlösung 20 Minuten 
bei 38° digeriert und beide dann aus den Digesten ausgeschleudert. Von 
den digerierten Leukozyten wird je eine Probe auf ihre Prefsfähigkeit Typhus¬ 
bazillen gegenüber unter Zusatz von aktivem Serum desselben Tieres geprüft. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillenauf 
schwemmung ,* Aussaat mit grofser 0,0125 ccm enthaltenden Öse. 

Koloniezahl 


Art und Menge 

der za prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

nach 

8 Stdn. 

nach 

7 Stdn. 

nach 
24 Stdn. 

0,4 ccm Leukozytenextrakt in NaCl-Lösung 

63 

52 

reichlich 

00 

0,4 > > i. 5prz. Serum-NaCl-L. 

55 

0 

0 

0 

0,4 > phys. NaCl-Lösung. 

56 

38 

17 

47 

0,4 > 5 proz. 8erum-NaCl-Lö8ung . . . 

59 

98 

reichlich 

oo 


Im Phagozytoseversuch haben 37,5 % der in Kochsalzlösung 
-digerierten Leukozyten nicht gefressen, während von den mit 
5 proz. Serumkochsalzlösung extrahierten 37,0 °/ 0 keine Keime 
aufgenommen haben. 

Versuch XXVEL 

Kaninchenleukozyten, welche 9 Stunden nach intraperitonealer Bouillon- 
injektion gewonnen und zweimal gewaschen waren, werden mit der zwanzig¬ 
fachen Menge Kochsalzlösung resp. Serumkochsalzlösung 25 Minuten bei 38° 
digeriert. Von den gewaschenen und von den beiden digerierten Leukozyten¬ 
proben wird eine gewisse Menge im Phagozytoseversuch auf ihre Lebens¬ 
fähigkeit untersucht. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillenauf¬ 
schwemmung in Kochsalzlösung, der einige Tropfen Bouillon zugesetzt sind. 
Aussaat mit grofser 0,0125 ccm fassender Öse. 


Koloniezahl 


Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

nach 

3 Stdn. 

nach 

7 Stdn. 

nach 

24 3tdn. 

0,4 ccm Leuk.-Extrakt in NaCl-Lösung 

42 

144 

reichlich 

00 

0,4 » > > 5 proz. Serum- 

NaCl-Lösung. 

56 

0 

0 

0 

0,4 » phys. NaCl-Lösung. 

54 

65 

134 

reichlich 

0,5 > 5 proz. Serum-NaCl-Lösung . . 

50 

92 

reichlich 

oo 


Von den aus dem Kochsalzlösungdigest ausgeschleuderten 
Leukozyten haben 27,8°/ 0l von den von dem Serumkochsalz- 
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gleich nun zwischendurch ein unwirksames oder schwächeres 
Extrakt gewonnen wird, nimmt die Zahl der noch am Leben 
befindlichen Zellen teils spontan, teils infolge der verschiedenen 
Manipulationen (Zentrifugieren und Wiederaufschwemmen) ab. 
Dies illustriert sehr gut der folgende Versuch. 


Versuch XXIX. 

Eine Kaninchenleukozytenprobe, welche 8 Stunden nach intraperitonea¬ 
ler Bouilloninjektion gewonnen und zweimal gewaschen war, wird mit der 
25lachen Menge Kochsalzlösung 20 Minuten bei 38° digeriert. Eine eben¬ 
solche wird dreimal mit je der 25 fachen Menge 5 proz. Serumkochsalzlösung 
in gleicher Weise behandelt. Im Phagozytosenversuch wurden aufser den 
extrahierten Leukozyten auch solche, die nur gewaschen sind, verwendet. 


Bakterizider Versuch. 


Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillenauf- 
Bchwemmung. Aussaat mit grofser Öse. 


Koloniezahl 

Art und Menge nttch nach na<!h 

der zu prüfenden Flttosigkeiten sofort $ gt(Jn , gtdn 14 stdn 

0,4 ccm Leuk.-Extrakt in NaCl-Lösung 61 170 oo oo 

0,4 > > > 5pr. Serum-NaCl- 

Lösung I. Digestion. 63 0 0 0 

0,4 > desgl. II. Digestion.61 70 reichlich oo 

0,4 * » III. > . 64 0 0 0 

0,4 > 5 proz. Serumkochsalzlösung . . 63 130 reichlich oo 


Die Zählung der Präparate des Phagozytoseversuchs ergab, 
dafs von den Leukozyten, die nur gewaschen waren, 16%, von 
denjenigen, die in Kochsalzlösung digeriert waren, 18% und 
von den in Serumkochsalzlösung aufgeschwemmten Leukozyten 
nach der ersten Digestion 17%, nach der zweiten 28% und 
nach der dritten 39% nicht gefressen hatten. 

Es ist nicht zu leugnen und auch nicht zu verwundern, 
dafs nach den Digestionen eine gewisse Anzahl Leukozyten 
zugrunde gegangen ist. Man bedenke die Prozeduren, die diese 
Zellen durchmachen müssen. Schon in der Bauchhöhle finden 
welche den Tod oder werden geschädigt, und zwar zunächst 
die, welche auswandern, ehe die eingespritzte Bouillon resorbiert 
und durch Körperflüssigkeit verdünnt ist. So haben wir in 
einem Versuch 2, 4, 6 und 8 Stunden nach der Bouillonein- 
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waren. Die Frist Atf \ ^ Ze «*/'/ >' £ *> - 

0 $ . w bP+ ^<\*> \ p \y ^ & 


V® y 


d» weiten Bl«»«?* ^ *» ^W• /V'^V ^ 

dann endlich zur Digest & ^ ^ V ft *, 

Flüssigkeitsmischuug, so' Vij^ A ^ V» ^ Jf b « 

bei länger dauernder ^/ /, <> h ^ C/ V' 

zarten Gebilde ahstirht. /$ ft ^V A /' 

Digestion die A.hgahe der ^ ^ ^ ^^ £ jfi *C^\ .ttj^ )U AW \ 

der Leukozyten weiter iu &///// £ A b 

rierten Leukozyten ihre Lute^® ^ jf & A 4 i'JtW Y ß 

fressen au den Tag legen W«^ >* 7 7/ ,<jW> 4/ f V 
her nochmals die Prozedur des 2» eftl yJ^ ^ v(r f y \ *0 

mens in einer nenen FihssigkeÜ ,</ Q A)fy a p, i/ J. 

Möglichkeit, dafs endlicbL \m ^ J 10 ( 

Leukozyten, die am Leben sind,V/ 0 f Jflfsllö' Air 

haben, läfst sieb nicht ansschliefseü- ß (jy . y / 

Unterschied in der Zahil der Leukozyt- 6 ^ ^tß'ßl /flltßTp^ r 

lind jener«, die farberisch als unverseh** ^Qt^" p ^ 

dings mufs nebenbei auch zugestande 11 4T/ 

da Leukozyten mit recht elendem Auss ^ 's 0 

zytose überraschten. ^+ a atZ der Ü& ^ r 


da Leukozyten mit recht elendem Aus 
zytose überraschten. 


i a a.ti der ü &' 


Dars für die Starke der Extrakte der Frozeü ^ 

gegangenen Zollen nicht ausschlaggebend ist, eTgt » ^ ^ 

aus dem nächsten Versuche, bei dem der Einfluß der 
der Digestion auf die Wirksamkeit der Extrakte und der Le&*^ 
zyten zu erkennen ist. 
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Bakterizider Versuch. 


Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbazillenauf- 
schwemmung. Aussaat mit grofser Öse. 


Koloniezahl 


Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

0,4 ccm Leuk.-Extrakt 10 Min. 38 0 . 

sofort 

60 

nach 

3 Stdn. 

9 

nach 

7 Stdn. 

320 

nach 

24 Stdn. 

QO 

0,1 

> 

» > 

» > 

64 

125 

reichlich 

00 

0,4 

> 

> 20 

» > I. 

65 

0 

0 

0 

0,1 

> 

> > 

c , > 

63 

76 

reichlich 

oo 

0,4 

> 

> > 

» » 11. 

65 

0 

0 

0 

0,1 

> 

1 > 

» » » 

60 

29 

131 

oo 

0,4 

> 

» 1 

Stde. > 

59 

0 

0 

0 

0,1 

» 

» » 

> > 

61 

92 

reichlich 

00 

0,4 

> 

» 2 

> > 

60 

0 

0 

0 

0,1 

» 

, > 

> > 

63 

95 

reichlich 

00 

0,4 

> 

phys. Kochsalzlösung . . . 

64 

61 

138 

rak. 

0,4 

» 

5 proz. Serumkochsalzlösung . 

62 

152 

reichlich 

00 


Von den Leukozyten haben nicht gefressen nach lOrninu- 
tiger Digestion 16—18 °/ 0 , nach der ersten 20minutigen 26%, 
nach der zweiten 20minutigen 43%, nach einstündiger 37 % und 
nach zweistündiger 90%. Trotz ein und zwei Stunden langer 
Digestion und reichlichem Untergang der Leukozyten sind die 
Extrakte nicht stärker als wie nach 20 Minuten währender 
Auslaugung. Auf einem gewissen Punkte stagniert die Abgabe 
der Stoffe, die damit nicht erschöpft sind, wie die Tatsache be¬ 
weist, dafs eine zweite Digestion von 20 Minuten Dauer ebenso 
•erfolgreich ist wie die erste. 


f) Einflufe der Temperatur auf die Abgabe der Leukozyten¬ 
stoffe. 

Eine weitere Stütze für die Anschauung, nach der die 
Digeste ihre Wirksamkeit einer vitalen Leistung der Leukozyten 
verdanken, ist die Erscheinung, dafs letzteren nur bei einer 
Temperatur, die der des lebenden Tieres nahekommt, die bak¬ 
teriziden Substanzen zu entlocken sind. Dies sehen wir an 
folgenden Beispielen: 

Versuch XXXI. 

Eine Kaninchenleukozyten probe wird mit der 24 fachen Menge öproz. 
•Serumkochsalzlösung erst 25 Minuten bei 13 0 gehalten, dann ausgeschleudert 
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/J 
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In dem folgenden "Versuch hatten foßfl 
Phagozytosovorsiaolis beide Leukozyte ß P 
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Versaeh XXXIX 1 . £^ fcm 

0,07 ccm Kaninchenleukozytenbodensate wird ml J , _ Q ,. ß yJ 
SeromkochsalalöBung 20 Minuten bei 38• resp. 1 Stunde bei tilf ^ 

Bakterizider Versuch. 

In hal t clor Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbaziilex* 

schwemm o Dg- Aassaat mit grofter Q 8e 


^ rt und Meng® 
der «« pröt.ndon KUis.lfrkelle,, 


8oio Tt 

6» 


0,4 ccm Louko.ytendige.tion SO ^ 

£ I 5 P roz. slramNaa«,,,^.^ 5 « 
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O 
88 
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24 

0 O 

reichlich 

> OD 
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100 Die bakterizide u. hämolytische Wirkung der Gewebsflüssigkeiten ©tc. 

Um das Optimum der Temperatur für die Sekretion, zu er¬ 
mitteln, wurden mehrere Versuche angestellt, die kein ganz ein¬ 
deutiges Resultat lieferten. Einer derselben sei im folgenden 
wiedergegeben. 


Yersuch XXXIV. 

0,5 ccm betragender Leukozytenbodensatz wird in 12,0 ccm ßproz. Seram- 
kochsalzlösung aufgeschwemmt und je 2,0 ccm der Emulsion b©i 37, 38, 39, 
40, 41 und 42° 20 Minuten digeriert. Die ausgeschleuderten Leukozyten 
bieten, auf ihre Frefsttichtigkeit geprüft, keine greifbare Differenz. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,05 ccm Typhusbazillenauf- 
schwemmung in Kochsalzlösung mit lOproz. Zusatz inaktivierten. Serums. 
Auffüllungsflüssigkeit: 5proz. Serumkochsalzlösung; Aussaat mit grofeer 
0,0125 ccm fassender Öse. 


Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 


0,45 ccm 

37° Digestion . . . 

0,1 

i 

> » ... 

0,45 

> 

38° » . . . 

0,1 

» 

1 > ... 

0,45 

> 

39° > ... 

0,1 

» 

> r ... 

0,45 

> 

40° > . . . 

0,1 

> 

5 ') ... 

0,45 

» 

41° , . . . 

0,1 

» 

» * ... 

0,45 

» 

42° » . . . 

0,1 

> 

> » . . . 

0,45 

> 

öproz. Ser.-NaCl Lös. 


Kolonieaahl 


sofort 

nach 

3 Stdn. 

nach 

7 Stdn. 

nach 
2 a Stein 

100 

0 

0 

o 

104 

14 

16 

ao 

118 

0 

0 

O 

108 

5 

1 

4 

106 

0 

0 

O 

109 

0 

0 

O 

112 

0 

0 

O 

110 

6 

2 

61 

107 

0 

0 

O 

130 

92 

189 

ao 

131 

0 

0 

O 

122 

36 

6 

140 

102 

175 

reichlich 

ao 


Nach diesem Versuche scheint es wirklich, als ob die Leuko 
zyteu am besten bei der der Körpertemperatur des Kaninchens 
am meisten entsprechenden Temperatur von 38 bis o 
Stoffe abgeben. Auffällig ist die Stärke des 42°-Digestes. Das 
Resultat der beiden anderen Versuche stimmte mit dem des 
obigen insofern überein, als die 38, 39 und 42 0 -Dig es |. e 
stärksten waren. Es soll diesen Ergebnissen jedoch nietit allzu 
grofse Bedeutung beigemessen werden, denn Zufälligkeiten ver 
scbiedener Art können bei diesen diffizilen Versuchen nur all 
zuleicbt ihr täuschendes Spiel treiben. 
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Sion 'wird dieses Röhrchen mit einem 6t* jgft 
diese Proben werden 20 Minuten bei 88 » diS® U»" 

Die au 8 ge*chleuderten Leukozyten werden e ° z-fftl#* 
fähigkeit geprüft. Von den vollkommen klar ze° w 
je 0,5 ccm X Stunde auf 56 , 5 ° erhitzt. 

Bakteri*ider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhusbuzill& 
schwemmung. Aussaat 0,05 ccm mit Kapillarpipette. 
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Art und Menge 
der zu prüfenden Fltisslgrkeiten 

0,4 ccm akt. Leuk. I>ig®est. i. NaCl-j^ 
0,4 * 

0,4 
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— f — Serumzusatz 
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» 

inakt. * 



sofort 

Koloniezani 
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! -u 8 . 
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» stdn. 
130 

7 Stdn. 
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2J 
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620 
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135 
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134 
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1920 
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Dieser erste Versuch zeigt also ein Fehlen jeder Bakterizidie 
in dem Extrakt der unter Kohlensäure digerierten .Leukozyten. 
Letztere brauchen im Phagozytoseversuch einige Zeit zu ihrer 
Erholung und haben nach einer Stunde erst in dem "Umfange 
gefressen, wie die Kontrollleukozyten nach 10 Minuten. Fast 
möchten wir behaupten, dafs die Kohlensäureleukozyten kurz 
nach der Digestion etwas kleiner erscheinen als die anderen 
Leukozyten; ihr Protoplasma imponiert als weniger voluminös 


und färbt sich satter; auch beim Kerne könnte mau von einem 
gewissen Kontraktionszustand sprechen. Wir wollen jedoch nicht 
bestreiten, dafs eventuell diese Veränderungen zufällig und 
nicht unter dem Einflüsse der Kohlensäure entstanden sind. 

Dafs die erstmals unter Kohlensäure gehaltenen Leukozyten 
auch die Fähigkeit zu sezernieren wieder erlangen können, be¬ 
weist der folgende Versuch. 

8 Versuch XXXVI. 

Je 2 ccm gewaschener Kaninchenleakozyten werden in 5,0 ccm. physio¬ 
logischer Kochsalzlösung mit &proz. inakt Kaninchensemmzasatz aufge- 
schwemmt. Die eine Portion wird in einem 10 ccm fassenden Zentrifugen¬ 
röhrchen mit Wattepfropf, die andere in einem ebensolchen, nachdem es 
vorher in 10 proz. Xatrinmcarbonicumlösung gewaschener Kohlensäure gefüllt 
worden ist and indem es mit einem Gumraipfropfen verschlossen wird eine 
halbe Stunde bei 38° digeriert Hierauf werden beide Röhrchen zentri¬ 
fugiert: »Leukozytenextrakt I< und »CO* Leukozytenextrakt I«, und die Leu¬ 
kozytenbodensätze in frischen Röhrchen nochmals in derselben Quantität 
Inaktivserumkochsalzlösung — aber beide unter Zutritt atmosphärisch er huft 
— eine halbe Stunde bei 38° digeriert und hierauf wieder sorgfältig ausge 
schlendert: »Leukozytenextrakt II« und >00* Leukozytenextrakt XI«. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm; davon 0,1 ccm Typhnsbazillen auf sch wem 
mang. Aussaat mit grofser, 0,0125 ccm fassender Öse auf Agarplntten 

Art und Menge 


der zu prüfenden Flüssigkeiten 
0,1 ccm akt Lenkozytenextrakt I 
0,05 


0,1 

0,05 

0,5 

0,25 

0,1 

0,5 

0,25 

0,1 


II 


CO*-Leukoz.-Extrak t 


sofort 

47 

43 

44 
46 

46 

47 

41 

42 

48 
46 


nach 
S Stdn. 

0 

0 

0 

13 

55 

48 

50 

0 

0 

6 


nach 
7 St^n 
O 

o 

o 

9 

reich 1. 


0 

0 

17 


nach 

• 24 Stdn. 

o 

o 

o 

o 

sehr rchl. 


O 

O 

reich 1. 
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^ V ffo 
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mit der Zentrifuge. 






Inhalt der Röhrchen Äe 0$> tc ^’ 
schwemmung. Aueeaat ra it groteet ö*»’ 

x*ncl Menge 

zu Prüfenden Flü»8\gVe\tetv 

0,4 ccm Lenkoeytenextralit 1 
0,4 * » II 

0,4 » CO^-Leuk.-Extrakt 1 

°,4 - »II 


d* 1 


t 4° V 


Es liabön nicht gef rossen 
hältnissen digerierten 


.r 

%0> 

*o 

<c\ 

b9 
63 

von deli 
Leukozyten na 
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0 


. A o 
/ 0 
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<y 
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t* 


M ^ 
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°/o, nach der zweiten 38 %; von <* el1 ^. 0j * 



21% und nach ihrer zweiten Digestion ^ ^ - 

sphärisctier Luft 30,5 <>/ 0 . y ersuchet* ^ y 

Auch bei Huhnleukozyten, die nach d&& 

Grube r und Futaki eine fast unerschöpflich 0 ^ 

brandfeindlioliLor Stoffe sind, konnte durch ICohl^nsSure diO 
ffahfi dieser Substanzen völlig- nntor/lWinlrt /iLa 




gäbe dieser- Substanzen völlig unterdrückt werden, ohne 
eine dauernde Schädigung der Zellen dadurch herbeigef** 
wurde. ^ 
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h) Digestion unter Chloroform. 

Weitere Versuche, die Lebensfunkiionen der weifsen Blut¬ 
zöllen zu unterdrücken und damit die Produktion wirksamer 
Extrakte hintanzuhalten, wurden mit Chloroform und Chinin 
ohne den gewünschten Erfolg ausgeführt. Desungeachtet dürfte 
die Aufführung eines Versuches nicht unangebracht sein. 

Versuch XXXVIII. 

0,5 ccm Kaninchenleukozytenbodensatz, der dreimal gewaschen ist, wird 
mit 0,2 ccm Kochsalzlösung aufgeschwemmt Von der Aufschwemmung 
werden Mengen von je 0,3 ccm in 8 Röhrchen verteilt, diese zentrifugiert 
und die Bodensätze wie folgt verwendet. Als Kontrolle wird einer mit 2,0 ccm 
Kochsalzlösung und ein anderer mit 2,0 ccm 5 proz. Serumkochsalzlösung 
ohne weiteres 25 Minuten bei 38° digeriert Nach der Digestion Entnahme 
von je 0,1 ccm, um Leukozyten für den Phagozytosenversuch zu haben. Die 
Digests werden sorgfältig klar zentrifugiert. Die Bodensätze der 6 anderen 
Röhrchen werden zunächst mit Kochsalzlösung, die mit abgestuften Mengen 
gesättigter Chloroformkochsalzlösung versetzt ist, vorbehandelt Und zwar 
kommen in Röhrchen: 


Röhrchen 

Konzentrierte 

CHCl*NaCl-Lösung 

NaCl I.öBung 

Prozent der konzentr. 
CHCl 3 XaCl-Lögung 

a 

2,0 ccm 

— ccm 

100 

b 

1,5 > 

0,5 * 

75 

c 

1,0 » 

1,0 * 

50 

d 

0,5 > 

1,5 > 

25 

e 

0,2 > 

1,8 > 

10 

f 

- 1 

2,0 > 

— 


Die Röhrchen bleiben unter öfterem Aufschütteln 25 Minuten bei 
Zimmertemperatur und werden, nachdem aus jedem je 0,1 ccm für den 
Phagozytosenversuch entnommen und Ausstriche gemacht worden sind, 
1V* Stunden lang zentrifugiert. Inzwischen wird mit den acht ausgeschleu- 
derten Leukozytenproben der Phagozytosenversuch begonnen. Nach ihrer 
Zentrifugierung werden die Bodensätze der Röhrchen a bis f nach Abhebe¬ 
rung der überstehenden Flüssigkeiten mit je 2,0 ccm 5 proz. Seromkochsalz- 
lösung 25 Minuten bei 38° digeriert und dann sorgfältigst ausgeß c ^ eu ^ ert * 
Hierbei verkleben die mit konzentrierter und 75 proz. Chloroforml ÖBUn 8 vor " 
behandelten Leukozyten zu einer zähen weifsen Masse, die sich schwer ver¬ 
teilen läfst; die Extrakte in Röhrchen a, b und c benötigen bis * u ihrer 
Klärung einer längeren Zeit Zentrifugierens als die in den andere 11 ' 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon 0,1 ccm TyphusbA*i^ enau * 
schwemmung in Kochsalzlösung mit etwas Bouillonzusatz. Aussaat g rofter 
0,0125 ccm fassender Öse. 
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0,4 ccm Leuk.-Extr 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,1 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0.4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 



konz. CH C\ a Tjös\it\.s£ 

75% 

50 > 

25 > 

10 » 

Na Cl-Löaung 
konz. Chloroform N 
75 o/ 0 
50 * 

25 * 

10 > 

Na Cl-Lösung .... 

5°/o Serum Na Cl-Lösung 

Im Phagozy tose versuch stellte sieb 
vorbehan Gleiten und in Kochsalzlösung 
digerierten Leukozyten 22 resp. 12% 

Von den Leukozyten der Röhrchen a bis - t -— * , 

Vorbehandlung mit Kochsalzlösung und 10°/ o C/b OT W > 
Salzlösung höchstens 10% nicht; von den 25% ^blöTöfO ^ ^ 
lösungsleukozyten nah men 35% keine Bazillen auf, bei den 
konzentrierter» 75 und 50%jg er Chloroformlösung behan 
Leukozyten fehlte jede Phagozyt^ Der Z ahl der hehnni&hig 0 ' 
Zellen entsprechen "^«r^gen, welche das Chlorofor^*^ 

in den versoluodonex^K^e^Jr^.^^ ^ den verursaC „ ^ 

c on m aie Leukoz^^ mit 2&°lo 1 ger Chloroformkocl*''' 

de0 nach May- Grünwal 


' ca \ ZozytiMen Q* f7 / 
f ph*g° z / ' _ 


hat. 
Salzlösung 


weisen 
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gefärbten Präparaten Zeichen der Schädigung auf. Die Kerne 
sind teilweise gebläht und, wo die Zellen in gröfserem Verbände 
liegen, vielfach nur als blaue Schollen vorhanden, um die rote 
pseudoesinophilen Granulationen sich gruppieren. Bei höherer 
Konzentration der ßehandlungsflüssigkeit werden die normalen 
Blutkörperchen immer seltener; viele enthalten gequollene und 
vakuolisierte Kerne, andere sind nur mehr in zu Haufen ge¬ 
ballten blauen Kernmassen übrig, zwischen denen die roten 
Granulationen verstreut sind. Bei noch weitergehender Zerstörung 
durch das Chloroform verlieren die Zellen jede Kontur, erhalten 
strahlige Fortsätze, oder als ihre Reste finden sich die stark 
deformierten Kerne, die in die blutrötliche homogene Masse ver¬ 
wandelten Granulationen eingebettet sind. 

Wie die Ergebnisse der Chloroformversuche im einzelnen zu 
deuten sind, dürfte schwer zu sagen sein; jedenfalls ist es nicht 
gelungen, diejenige Dosis dieses Mittels zu treffen, welche, ohne 
eine dauernde Schädigung der Zelle zu hinterlassen, nur narko¬ 
tisierend wirkt. Allem Anschein nach verhält sich der Leukozyt 
dem Chloroform gegenüber anders als eine Nervenzelle. 

Der Behandlung der Frage nach der Sekretionsfähigkeit 
der Leukozyten haben wir um so lieber Zeit und Mühe geopfert, 
als wir glauben, mit diesen Untersuchungen gleichzeitig den 
biologisch interessanten Nachweis geliefert zu haben, dafs ein 
und dieselbe Zelle auf verschiedene Reize verschieden ansprechen 
kann. Der Leukozyt reagiert im Gegensatz zu anderen Zellen 
nicht spezifisch; auf einen Reiz bewegt er sich und nimmt 
Fremdkörper oder Bakterien auf, auf einen anderen scheidet er 
Stoffe ab. Die Kohlensäureversuche dürften im Zus^ inmen k a ^‘ 
mit den anderen diesbezüglichen Befunden dieses 
zur Widerlegung der Anschauung der Autoren, wie M etschni- 
ko ff und Petterson, genügen, dafs bakterizide Stoffe nur beim 
Absterben der Leukozyten frei werden. 

Ehe wir die Frage der Identität des Serumalexins und der 
Leukozytenstoffe erörtern, wollen wir uns noch über die L»e istungen 
und Eigenschaften der letzteren verbreiten. 
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Wirkung des Leukozytenextraktes und die des zugehörigen Blut¬ 
serums von Kaninchen auf Typhusbazillen, Pneumo-, Strepto- 
•Staphylokokken sowie Hühnercholera zu ersehen ist. 

Versuch XXXX. 

0,5 ccm Leukozytenbodensatz, der 14 '/* Stunden nach intraperitonealer 
Bouilloninjektion bei einem Kaninchen gewonnen und zweimal gewaschen 
war, wird mit 20 ccm 5proz. Serumkochsalzlösung eine halbe Stande bei 
38® digeriert und hierauf wieder sorgfältig abzentrifugiert. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm, davon 0,06 ccm Bazillen- resp. Kokken¬ 
aufschwemmung in lOproz. inaktivierter Kaninchen-SerumkochsalzlöBung. 
Aussaat mit grofser, 0,0125 ccm fassender Öse auf Agarplatten. Auffüllungs¬ 
flüssigkeit ist 5% Serumkochsalzlösung. 



a) Typhusbazillen. 







Koloniezahl 



Art und Menge 


nach 

nach 

nach 


der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

3 Std. 

7 Std. 

24 Std. 

0,45 

ccm akt. Kaninchenserum . . . 

78 

0 

0 

0 

0,45 

> * > -Leuk.-Extr. . 

77 

0 

0 

0 


, > > * 

82 

2 

5 

oo 

0,45 

» 5% Serum NaCl-Lösung . . 

75 

138 

reichl. 

oo 


b) Strepto 

kokken. 




0,45 

ccm akt Kaninchen-Serum . . . 

Gl 
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reichl. 

CO 

0,45 

» * > -Leuk.-Extr. . 

59 
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0 

0 

0,1 

> » » > 

59 

45 
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00 

0,45 

> 5°/ 0 Serum NaCl-Lösung . . 

61 
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reichl. 
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c) Staphylokokken. 





Der Staphylokokkenstamm war 

frisch aus 

menschlichem 

Eiter ge 

züchtet und für Kaninchen ziemlich virulent. 







Koloniezahl 



Art und Menge 


nach 

nach 

nach 


der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

3 Std. 

7 Std. 

24 Std. 

0,45 

ccm akt. Kaninchenserum . . . 

144 
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350 

00 

0,45 

» Kaninchen-Leuk.-Extrakt . . 

177 

28 

14 

58 

0,1 

> > 

157 

103 

42 

109 

0,45 

> 5°/ 0 Serum NaCl-Lösung . . 

145 

430 

oo 

00 


d) Pneumokokken. 

Aussaat mit grofser Öse auf Agarplatten, die mit 5proz. Pferdeserum- 
«bouillon bestrichen sind. 0,005 ccm einer 14stündigen Pferdeserumbouillon- 
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b ) Hämolytische "Wirkung der heukOZ!^ ^ 

Hinsictitlich der gloBuliziden Wirkung der 
können wir di© Befunde von Schattenfroh u. a. XlUX* D6Stätig& 
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HO Die bakterizide u. hämolytische Wirkung der Q^w^kjeflüssigkeiten etc. 

Indem wir unterlassen, Beispiele negativ Ausgefallener btedy* 
tischer Versuche mit Leukozytenextrakten wieclerzugeben, möchten 
wir folgenden Versuch als Beweis dafür auftilirexj, wie auch bei 
vollkommener Phagolyse keine globuliziden Stoffe aus den Leuko¬ 
zyten frei werden. 


Wir hatten uns durch Behandlung eines Meerschweinchens 
mit gewaschenen Kaninchen-Exsudatleukozyten ein Meerschwein¬ 
antikaninchenleukozytenserum dargestellt. Dieses Serum besafs 
die Fähigkeit, in rapider Weise Kaninchenleukozyten zu ver¬ 
nichten. So wurden in einem Versuche zu 0,25 ccm dieses aktiven 
Antiserums 0,05 ccm Kaninchenleukozyten zugesetzt Die Emulsion 
wurde bei 38° gehalten und aus ihr nach* 15 25 45 und 

60 Minuten Ausstrichpräparate gemacht. Es zeigt sich, d’afs schon 
nach 5 Minuten die eingebrachten Leukozyten bedeutend ver¬ 
ändert sind. Das Protoplasma ist bis auf geringe Reste ver¬ 
schwunden, mützenförmig liegen den Kernen spärliche Granu- 

lationen an. Der Kern hat statt der j 

„ , , , . , . . , ^ üia Ppten eine runde 

Form angenommen und färbt sich gleichm&rsig ohne sichtbare 

Struktur. 


Yersueh XXXXI. 


Von dem gewaschenen Leukozytenbodensatz ö - 
ein Teil mit der 30fachen Menge Kochsalzlösung V? ea ^ an * nc ^ en ® 
vierten normalen Serum versetzt ist, digeriert, ßo/ le ßproz. ina 1 
0,2 ccm Leukozytenbodensatz wird in einer \ e f Um .^ a d 

physiologischer Kochsalzlösung und 0,3 ccm inakt. ^ die aus , 

meerschweinserum besteht, ebenfalls eine halbe cs*** l kaninchenleukozy n 
>5°/« Anti Serum NaCl-Extrakt«. 0,1 ccm ^ ^ ’rH ° 

3,0 ccm akt. Serum des Tieres, von dem die L^^^^^^bodensatz W1 
Zusatz von 0,15 ccm inakt. Antileukozytenserum ei** ° 2 ^ en stammen, 
digeriert: >5proz. Antiserumextrakt«; die aus ^ Laibe Stunde ® 

d,e8 em ausgeschleuderten 


Leukozyten zeigen sich fast durchweg in der 
verändert. 


obe 


11 geschilderten 


Weise 


Bakterizider Versuch 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm; davon o,x . ftU f. 

schwemmung; Aussaat mit grofser, 0,0125 ccm* r CCöa TyphusbaziUeD 
platten. ^««hder Öse auf Agar ' 
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vermag. Darauf weist in diesem Falle allerdings schon der Unter¬ 
schied hin, dafs das erhitzte Antiserum-Serumextrakt in stärkerer 
Verdünnung, also bei geringem Gehalte an Serumbestandteilen 
nicht ganz unwirksam ist. 

Hämolytischer Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,6 ccm; davon 0,1 ccm präparierter Meer¬ 
schweinblutkörperchenbrei; Auffüllungsflüssigkeit: physiologische Kochsalz¬ 


lösung. 

Art und Menge Hämolyse nach 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 2 Std. bei 38° 

0,3 ccm akt. norm. Serum.vollständig 

0,1 » > » j . .fast vollständig 

0,05 » » > > .teilweise 

0,5 » inakt. » >.keine 

0,5 » akt. 5°/ 0 Antiserumextrakt ... » 

0,5 a inakt. 5% » ...» 


0,5 » akt. 5% Antiser. NaCl-Extrakt . . 

0,5 » »5% Serum NaCl-Extrakt . . » 

Durch diese Versuche dürften weitere behufs Gewinnung 
hämolytischer Substanzen aus den polymorphkernigen Leuko¬ 
zyten definitiv aussichtslos gemacht sein. 

c) Zur Widerstandsfähigkeit der Leukozytenstoffe 
gegen Erwärmen. 

Für die bekannte Tatsache der gröfseren Hitzebeständigkeit 
der Leukozytenstoffe bieten meine Versuche weitere ergänzend© 
Momente. Wohl verloren in manchen Fällen die Leukozyten¬ 
extrakte durch Erhitzen bei 55 bis 60° vollständig oder teilweise 
ihre Wirksamkeit. Dies ereignete sich jedoch nur dann, wenn 
die Extrakte aus irgendeinem Grunde an sich schwach oder zu 
Anfang der Untersuchungen, als sie mit den alten Gewinnungs¬ 
methoden dargestellt und nicht ganz sorgfältig zentrifugiert 
waren. Später, als durch Digestion in Kochsalzlösung unter Serum¬ 
zusatz die Leukozytenstoffe gewonnen wurden, vertrugen die 
Digeste ohne jede Einbufse an bakterizider Wirkung ein- bis 
dreistündiges Erhitzen auf 55 bis 60 °. Nur in einigen ganz 
vereinzelten Fällen war eine Beeinträchtigung zu konstatieren. 
Also auch nach unseren Versuchen können wir sagen, dafs sich 
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114 Die bakterizide u. hämolytische Wirkung der Gewebsflüssigkeiten etc. 

prinzipiellen Unterschied zwischen Leukozyten stoffen und Alexin 
herzuleiten. Bail bezog zuerst den Umstand, dafs seine mit 
verdünntem Leukozidin gewonnenen Leukozytenextrakte durch 
Erwärmen auf 55° nicht wirkungslos wurden, auf ihren relativ 
hohen Gehalt an Natriumchlorid. Später aber spricht er sich 
dahin aus, dafs neben den hitzebeständigen Stoffen auch noch 
die eigentlichen Alexine in den Leukozyten enthalten sind. Mit 
dieser Behauptung stützt er sich auf die Beobachtung, dafs 
Aleuronatexsudate, in denen unverdünntes, stark wirksames 
Leukozidin die Leukozytenstoffe frei gemacht hatte, durch ein- 
stündiges Erwärmen auf 55° ihre Wirkung verloren hatten. Wir 
können uns keiner der von den beiden Autoren vertretenen Auf¬ 
fassung aus folgenden Gründen anschiiefsen. Wenn das Voll¬ 
exsudat und das Exsudatplasma bei 55° seine Wirkung einbüfst, 
so dürfte dies daran liegen, dafs bei dieser Temperatur die in 
dem Exsudat befindliche Quote Serum inaktiviert wird und diese 
dann eventuell vorhandene Leukozytenstoffe paralysiert. Wir haben 
bereits oben gezeigt, wie ein nachträglicher Zusatz von inaktivem 
Serum die Wirkung der Serumkochsalzlösungsdigeste beein¬ 
trächtigt; folgender Versuch möge weiter unsere Anschauung 
bekräftigen. 

Versuch XXXXUI. 

Wirksames Extrakt, durch die Digestion von Kaninchenleukozyten in 
Kochsalzlösung gewonnen, wird zu gleichen Teilen mit Kochsalzlösung ver¬ 
setzt. Eine Portion wird mit 25 °/ 0 aktiven normalen Serums desselben 
Tieres, eine andere mit 25% inaktiven normalen Serums versetzt. Von 
allen Flüssigkeiten wird eine kleine Menge 1 Stunde auf 56° erwärmt. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,6 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem- 
mung; Aussaat je 0,05 ccm. 

Koloniez&hl 



Art und Menge der zu prüfenden 


nach 

nach 

nach 


Flüssigkeiten 

sofort 

Std. 

7 Std. 

24 Std. 

0,5 

ccm akt. Leuk.-Extrakt .... 

71 

0 

0 

o 

0,5 

3 inakt. » .... 

108 

0 

0 

o 

0,5 

» akt. > -f-25°/o akt. Ser. 

128 

1 

0 

o 

0,5 

> inakt. » —25 °/ 0 > > 

128 

173 

1408 

GO 

0,5 

» akt. » -j-26 °/ 0 inakt. > 

131 

182 

1536 

GO 

0,5 

> inakt. » -{- 25 °/ 0 > » 

134 

167 

1345 

00 

0,5 

< akt. Kaninchenserum . . . 

129 

120 

18 

0 

0,5 

> inakt. > ... 

130 

190 

2320 

00 
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Bakterizider Versuch. 


Inhalt je 0,5 ccm, davon 0,05 ccm Tbyphusbazillenaufschwemmung 


Aussaat mit grofser Öse. 

Art und Menge der zu prüfenden 
Flüssigkeit 

0,45 ccm akt. Leuk.-Extr. in NaCl-Lös. 


0,45 

> 

inakt. 

1 > 1 

0,45 

» 

akt. 

> > 5% Ser. 

NaCILös 

0,45 

> 

inakt. 

* * 6®/ 0 Ser. 

Na CI-Lös. 

0,45 

» 

akt. 

■ 5 10°/ 0 Ser. 

NaCILös 

0,45 

» 

inakt. 

» 10 ° l 0 Ser. 
Na CI-Lös. 

0,45 

> 

akt. 

> 20 °/ 0 Ser. 
NaCILös 

0,45 

» 

inakt. 

» 20°/ 0 Ser. 
NaCl-Lös. 

0,45 

> 

akt. 

A > 40°/o Ser. 

NaCl-Lös. 

0,45 

» 

inakt. 

* » 40°/ 0 Ser. 

NaCl-Lös. 

0,1 

> 

akt. 

» » 40 °/ 0 Ser. 

NaCI Lös. 

0,1 

» 

inakt. 

> » 40°/ o Ser. 

NaCl-Lös. 

0,45 

> 

5°/ 0 Serum 

NaCl-Lösung . . 

0,45 

> 

akt. Kaninchenserum . . . 

0,45 

» 

inakt. 

> . 


sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Std. 7 Std. 

nach 

24 Std. 

59 

195 

reichl. 

00 

57 

167 

reichl. 

CO 

50 

0 

0 

0 

53 

0 

0 

0 

52 

0 

0 

0 

58 

0 

0 

0 

53 

1 

5 

X 

54 

2 

8 

CO 

56 

89 

reichl. 

X 

55 

91 

reichl. 

X 

55 

70 

320 

X 

53 

66 

480 

X 

59 

165 

reichl. 

X 

57 

0 

0 

0 

59 

140 

750 

X 


Wird somit die bakterizide Wirksamkeit der Digeste ähnlich 
der Seifenhämolyse durch den gesteigerten Gehalt an Serum 
beeinträchtigt, so hat letzterer keinen Einflufs auf ihre Wider¬ 
standsfähigkeit gegen Erwärmen. Es besteht also in dieser Be¬ 
ziehung kein Parallelismus zwischen den Leukozytenstoffen und 
den Seifen sowie den fettartigen hämolysierenden Substanzen, 
die Noguchi (a. a. 0.) und Lieb ermann (a. a. 0.) unter¬ 
sucht haben. Diese gewinnen durch Kombination mit Serum- 
eiweifs die Eigenschaft der Thermolabilität, was allerdings nach 
den neuesten Untersuchungen von Friedmann und Sachs 
nicht ganz zutreffen soll; indem ihnen die Inaktivierung des 
Seifenserumgemisches erst durch halbstündiges Erhitzen auf 70® 


gelang. 
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Strepto* uud Pneumokokken bakterizide Substanzen zu extra¬ 
hieren. Er glaubt daher, dafs diese Zellen kein Komplement 
enthalten, sondern dafs die mit Hilfe der bakteriotropen Stoffe 
der Immuusera aufgenommenen Kokken durch eine vitale 
Leistung der Leukozyten aufgelöst werden. Nun haben wir 
auch für virulente Strepto- und Pneumokokken bakterizide Sub¬ 
stanzen aus den Leukozyten gewinnen können. Sind diese im¬ 
stande, ein erhitztes Immunserum zu aktivieren? Ein hämo¬ 
lytisches, wie wir bereits wissen, nicht. Wir haben schon 
gesehen, dafs es für die Stärke des Leukozytendigestes gegen¬ 
über Typhusbazillen gleichgültig ist, ob das zur Digestions¬ 
flüssigkeit zugesetzte Serum von einem normalen oder einem 
mit Typhusbazillen immunisierten Kaninchen stammt. Auch 
nachträglicher Zusatz von erhitztem Typhusimmunserum wirkt 
nicht verstärkend, sondern wie der normalen Serums im gegen¬ 
teiligen Sinne, wie folgender Versuch erläutern möge. 

Versuch XXXXVI. 

Gewaschene Kaninchenleukozyten werden in der üblichen Weise in 
Kochsalzlösung, die in dem einen Falle mit 5 % normalen Kaninchenserums, 
in dem anderen mit 5°/ 0 Serum eines mit Typhusbazillen vorbehandelten 
Kaninchens versetzt ist, digeriert. Von dem wirksamen Digest in Normal- 
Kaninchenserum-Kochsalzlösung wird eine gewisse Menge nachträglich mit 
5% inaktiven Typhusimmunserums vermischt. 

Bakterizider Versuch. 


Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm, davon ist 0,1 ccm Typhusbazillen¬ 
aufschwemmung; Aussaat mit grofser Öse. Auffüllungsflüssigkeit: Koch¬ 
salzlösung. 






Koloniezahl 



Art und Menge der zu prüfenden 


nach 

nach 

nach 



Flüssigkeiten 

sofort 

3 Std. 

7 Std. 

24 Std. 

0,4 

ccm 

Leuk.-Extr. in Norm.-Kan.- 







Ser. NaCl-Lös. 

52 

0 

0 

0 

0,1 

» 

> in Norm.-Kan.- 







Ser. NaCl-Lös. 

46 

1 

0 

0 

0,05 

> 

» in Norm.-Kan.- 







Ser. NaCl-Lös. 

44 

54 

208 

CO 

0,4 

» 

» in Typh.-Imm.- 







Ser. NaCl-Lös. 

41 

0 

0 

0 

0,1 

» 

» in Typh.-Imm.- 







Ser. NaCl-Lös 

45 

6 

0 

0 

0,05 

» 

2 in Typh. Imm.- 







Ser. NaCl-Lös. 

46 

58 

197 

CO 
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Moment als etwaiges Hindernis für die Frefstätigkeit der in 
den Digesten suspendierten Leukozyten auszuschalten, trafen 
wir folgende Versuchsanordnung. 

Versuch XXXXVII. 

Je 0,005 ccm gewaschenen Leukozytenbodensatz wird in 4 Röhrchen 
mit je 0,1 ccm inaktivierten Kaninchenserums emulgiert. Dann kommt in 
Röhrchen 1 0,1 ccm akt. Kaninchenserum, 

> 2 0,1 » 10°/o inakt. Kaninchenserum NaOl-Lösung, 

> 3 0,1 » 10°/ o inakt. Typhusimmunserum NaCI-Lösung, 

> 4 0,1 > Leuk.-Extrakt in 10°/ o inakt. Kaninchenserum 

NaCl-Lösung. 

Zu jedem Röhrchen wird dann noch 0,05 ccm Typhusbazillenauf- 
schwemmung in Kochsalzlösung, enthaltend 7 t Öse einer 12 ständigen Agar¬ 
kultur, hinzugefügt. Die Röhrchen werden bei 38° gehalten und aus ihnen 
nach 7 4 , 7* 1 und 2 Stunden Ausstriche gemacht. Es zeigt sich, dafs in 
Röhrchen 1 und 3 die Leukozyten sehr gut phagozytieren, während in 2 
und 4 die Phagozytose fast gänzlich unterbleibt. Wir sind daher berech- 
tigt, den Leukozytendigesten eine opsonisierende Wirkung abzusprechen. 
Dr. Ohtaki hat diese Frage in gröfserer Ausdehnung studiert und ist zu 
demselben Ergebnis gelangt (siehe die folgende Abhandlung). 


f) Die Wirkung von Alkali und Säure auf die Leukozytenstoffe 
und das Alexin. 

Veranlafst durch Versuche von Noguchi und Lieber¬ 
mann, die zur Identifizierung der Seifen mit dem Komplement 
den Einflufs von Alkali auf die hämolytischen Sera herangezegen 
haben, beschäftigten wir uns mit der Wirkung von Alkali und 
Säure auf die Bakterizidie von Leukozytendigesten und Serum. 
Als Säure benutzten wir lproz. Weinsäure, als Alkali ihr äqui¬ 
valente 1/7,5 Normalnatronlauge. Als Reagens wurde eigens zu 
ähnlichen Zwecken von Dr. Futaki hergestellte Neutrallakmus- 
lösung und Neutrallakmuspapier verwendet. Zur Neutralisation 
des Serums genügte im Durchschnitt 0,2 ccm lproz. Wein¬ 
säure auf 1,0 ccm Serum. Die Leukozytendigeste sind nur 
schwach alkalisch und beanspruchten zu ihrer Neutralisation 
0,006 — 0,01 ccm lproz. Weinsäure pro 1,0 ccm Digest. Ent¬ 
sprechend den Befunden, die Hecker inzwischen über die 
Beeinflussung der Hämolyse durch Säure und Alkali veröffent- 
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extrakte auf ihre Wirksamkeit geprüft. Die Anordnung der 
Versuche und ihr Ergebnis mögen folgende Beispiele demon¬ 
strieren. 

Versuch XXXXVI1I. 

2 ccm Kaninchenleukozytendigest in üblicher Weise in 5proz. Serum¬ 
kochsalzlösung dargestellt und 2 ccm 5proz. Serumkochsalzlösung werden 
je mit 10 ccm über Natrium rectiflziertem Äther 14 Stunden geschüttelt 
Der Ätherrückstand beider Proben wird nochmals in Äther aufgelöst und 
nach Verjagen des Äthers in je 1 ccm physiologischer Kochsalzlösung auf¬ 
genommen. Die mit Äther behandelten Flüssigkeiten werden durch Er¬ 
wärmen auf 36° und Durchblasen von Luft von anhaftenden Ätherspuren 
befreit. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm, davon je 0,05 ccm Typhusbazillen¬ 
aufschwemmung. Aussaat mit grofser Öse. 

Koloniezahl 



Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten. 

sofort 

nach 
3 Std 

nach 

7 Std. 

nach 

24 Std. 

0,45 

ccm 

Leuk.-Digest in Ser. NaCl-Lös. 

57 

0 

0 

0 

0,1 

i 

9 1 > > 

52 

27 

110 

X 

0,45 

> 

» extrahiert . . 

51 

0 

0 

0 

0,1 

» 

, > 

52 

51 

8 

reichl. 

0,45 

i 

* Extrakt . . . 

51 

0 

U 

0 

0,1 

> 

» » ... 

50 

33 

19 

120 

0,45 


5°/o Ser. NaCl-Lös. 

50 

140 

reichl. 

X 

0,45 

> 

Ser. NaCl-Lös. extrahiert 

54 

53 

17 

0 

0,45 

» 

» » Extrakt . . 

43 

0 

0 

0 


Die 

Ätherextraktion hat demnach 

dem 

Leukozytendigest 


nicht geschadet, im Gegenteil seine Wirkung verstärkt. Dabei 
wurde ein ebenfalls bakterizides Extrakt aus dem Digest ge¬ 
wonnen. Beide Erscheinungen sind jedoch, wie die Kontrollen 
dartun, auf die mangelhafte Reinheit des als chemisch rein be¬ 
zogenen Äthers zurückzuführen. Es wurde daher im nächsten 
Versuche der Äther vor seiner Verwendung einer nochmaligen 
Destillation unterzogen. 

Versuch IL. 

2 ccm Leukozytendigest und zur Kontrolle 2 ccm 5proz. Serumkoch¬ 
salzlösung werden mit je 10 ccm frisch destilliertem über Natrium rek¬ 
tifiziertem Äther purissimum 20 Minuten geschüttelt, die Ätherrückstände 
werden nochmals mit ebensoviel Äther und ebensolange behandelt und 
nach Verjagung des Äthers in je 2 ccm physiologischer Kochsalzlösung 
aufgenommen. 
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Koloniezahl 




Art und Menge 

Einsaat 


nach 

nach 

nach 


der zu prüfenden Flüssigkeiten 


sofort 

3 Std 

7 Std. 

24 Std 

0,45 

ccm 

Leuk.-DigeBt in Ser. NaCl-Lös. Tv.-B. 

106 

0 

0 

0 

0,45 

> 

» extrahiert . . 

> 

100 

ü 

0 

0 

0,45 

> 

» > zen¬ 








trifugiert 

» 

96 

0 

0 

0 

0,45 

» 

» Extrakt . . . 

* 

97 

68 

52 

00 

0,45 

> 

5 °/ 0 Serum Na CI-Lösung . . 

» 

90 

110 

280 

oo 

0,45 

> 

Serum NaCl-Lös. extrahiert. 

> 

91 

65 

26 

12 

0,45 

> 

> > Extrakt 

» 

97 

98 

306 

00 

0,45 

» 

Leuk.-Digestin Ser. NaCl-Lös. 

Milzbr.- 

B. 

146 

0 

0 

0 

0,45 

> 

» extrahiert . . 

> 

134 

0 

0 

0 

0,45 

> 

> Extrakt . . . 

» 

132 

121 

X 

cc 

0,45 

> 

f)°/ 0 Serum NaCl-Lösung . . 

> 

138 

290 

00 

oo 

0,45 

> 

Serum NaCl-Lös. extrahiert • 

» 

136 

111 

oo 

X 

0,45 

> 

> > Extrakt. . 


140 

125 

00 

X 


Aus den angeführten Beispielen ist zunächst zu ersehen, 
wie wichtig für derartige Versuche reine Extraktionsmittel sind. 
Hat auch bereits Landsteiner in seinen Versuchen diesem 
Momente Rechnung getragen, so ist es doch ein Verdienst 
von Emmerich und Loew 94 ), in einer neueren Arbeit aus¬ 
führlicher auf Irrtümer, die durch Gebrauch unreiner Extraktions¬ 
mittel entstehen können, hingewiesen und nachdrücklich zur 
Vorsicht in dieser Beziehung gemahnt zu haben. Ferner erhellt 
als Wichtigstes aus obigen Versuchen, dafs die wirksame Sub¬ 
stanz in den Leukozytendigesten kein sogenanntes Lipoid ist. 

Welcher Natur die Substanz ist, vermögen wir nicht an* 
zugeben. Immerhin können wir noch einiges zu ihrer Charak¬ 
terisierung anführen. Hierzu gehört die Tatsache, dafs auch 
eine weitgehende Enteiweifsung die Stärke des Leukozyten- 
digestes nicht beeinträchtigt. Dies konnten wir besonders bei 
den Versuchen beobachten, in denen die Digeste mit Weinsäure 
in abgestuften Mengen versetzt wurden. Nach Zusatz von 
0,02—0,04 ccm lproz. Weinsäure zu 1 ccm neutralen Leuko- 
zytendigestes tritt in diesem innerhalb kurzer Zeit eine weifsliche 
Trübung auf, die in rascher Aufeinanderfolge zu leichter Gela- 
tinisierung, Fädenabscheidung und zur Bildung einer Art Koa- 
gulums führt. Letzteres haftet an der Gefäfswand und klumpt 
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uns daher nicht verübelt, wenn wir für die von uns studierten 
Stoffe einen besonderen Namen, und zwar entsprechend ihrer 
Herkunft den der Leukine, vorschlagen. Damit ist auch 
gleichzeitig der Frage nach der Identität der Leukozytenstoffe 
und des Blutalexins definitiv entschieden: Die bakterizide 
Wirkung der Leukozyten extrakte ist nicht auf den¬ 
selben Stoff wie die des Blutes zurückzuführen; 
die Herkunft des bakteriziden Alexins bleibt also dunkel. 

Von dem Gedanken ausgehend, dafs möglicherweise die 
Leukine die Muttersubstanz des Alexins sein könnten, aus der 
die Gefäfsendothelien das zirkulierende Alexin bildeten, wurden 
die Leukozytendigeste in Berührung mit Endothelien gebracht. 
Das geschah in der Weise, dafs die Digeste mit abgeschabten 
Endothelien vermengt oder in ganz frisch entnommene Gefäfs- 
stücke gefüllt und darin einige Zeit bei 38° belassen wurden. 
Weiter wurden zu diesem Zweck Kaninchen verblutet und die 
blutleer gemachte Leber in situ mit den auf 38° erwärmten 
Digesten von der Vena portae aus durchspült, oder es wurde 
die Leber herausgenommen, nachdem ihr Gefäfssystem mit 
Leukozytendigest angefüllt und abgebunden war, und in 38° 
warmer Kochsalzlösung gehalten. Nie aber wurde ein Effekt 
erzielt, der eine Umformung der Leukine im Sinne des Alexins 
hätte vermuten lassen. 

Zur Entstehung des hämolytischen Alexines. 

Wenn wir dieses Kapitel der Frage nach der Entstehung 
des Blutkörperchen lösenden Alexins widmen, so wollen wir 
nicht den Eindruck erwecken, als ob w T ir zwei Arten von 
Alexin annähmen. Die Frage der Ein- oder Vielheit des Alexins 
möchten wir nicht berühren, wenngleich unseres Erachtens kein 
zwingender Grund für die Annahme mehrerer Arten von Alexin 
vorliegt. Die Zweiteilung ergab sich lediglich aus der Lehre 
Metschnikoffs über den Ursprung des Alexins, deren Nach¬ 
prüfung den Anfang unserer Untersuchungen — man möchte 
sagen naturgemäfs — bildete und deren Zurückweisung die 
hauptsächlichste Frucht unserer Arbeit ist. 
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die Riesenzellen zu den polynukleären Makrophagen. Da ein© 
Differenzierung der verschiedenen Makrophagen oft unmöglich 
sei, erscheint es ihm geradezu zweckmöfsig, jeden grofsen Pha¬ 
gozyten, dessen Ursprung unbekannt ist, einfach als Makro¬ 
phagen zu bezeichnen. So teilt er denn die Makrophagen in 
fixe und freie ein; zu ersteren gehören die grofsen Phagozyten 
der Milz, der Endothelien, des Bindegewebes und der Muskel¬ 
fasern, und letztere sind die Hämo- und Lymphomakrophagen. 
Für Metschnikoff kommen also als Makrophagen — ganz 
abgesehen von den fixen — die verschiedensten Zellen in Be¬ 
tracht und vor allem auch solche, die gar nicht zum lymphati¬ 
schen Gewebe gehören. 

Aber wenn man auch als Makrophagen die grofsen Lympho¬ 
zyten xtnr 5 e£oyjv gelten lassen wollte, so wäre damit nicht viel 
gewonnen. Denn der Begriff Lymphozyt ist auch noch zu all¬ 
gemein gefafst und entspricht nicht einer einzigen Zelle. Als 
einkernige Zeile mit ungranuiiertem basophilen Protoplasma, als 
welche sich der ältere Lymphozyt präsentiert, kommen aufser 
diesem, die grofsen mononukleären Zellen, die sog. Übergangs¬ 
formen und andere Zellen in Betracht, deren sichere Abgrenzung 
auf keinem unserer Färbeverfahren möglich ist. Gilt dies 
schon für die Makrophagen des Blutes, so sind die Schwierig¬ 
keiten bei den grofsen Phagozyten der Exsudate noch bedeu¬ 
tender, indem andere Zellen regressive Veränderungen eingehen, 
durch welche sie ein den Leukozyten ähnliches Aussehen be¬ 
kommen können. 

Ist somit der Begriff »Makrophage ein sehr vager, so kann 
auch von einer Identifizierung verschiedener Gruppen Makro¬ 
phagen eigentlich nicht die Rede sein. Man kann daher die 
Makrophagen der Milz und der Lymphdrüsen nicht denen des 
Blutes gleichsetzen. Infolgedessen steht auch die Annahme, 
dafs die aus jenen makrophagenhaltigen Organen extrahierbaren 
hämolytischen Stoffe auch von den Makrophagen des Blutes 
produziert werden, auf schwachen Füfsen. 

Neu fei d (a. a. 0.) hat vor kurzem rechnerisch die Un¬ 
möglichkeit dargetan, dafs alles globulizide Alexin von den 
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Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten Hämolyse 


1,0 

3cm 

akt. Lymphdrüsenextrakt . 

vollständig 

0,5 

» 

» i 

1 

0,1 

» 

» > 

Spur 

1,0 

> 

inakt. (58°, l Std.) Extrakt . 

vollständig 

0,5 

> 

> > » 

> 

1,0 

> 

akt. Milzextrakt .... 

> 

0,5 

> 

> > .... 

teilweise 

1,0 

> 

inakt. > .... 

keine 

0,5 

> 

» > .... 

> 

0,01 

» 

akt. Meerschweinserum 

teilweise 

0,05 

> 

> » 

vollständig 

0,1 

> 

> > 

> 


Während in diesem Versuche das Erwärmen die Drüsen¬ 
extrakte gar nicht beeinflufste und die Milzextrakte gänzlich 
inaktivierte, verbleibt im nächsten Versuche beiden noch ein 
Rest ihrer lösenden Kraft, dem Milzextrakt allerdings nur 
ausnahmsweise. 


Versuch LII. 

Die Mesenterialdrüsen und ein Teil der Milz von 5 Meerschweinen 
wird wie oben behandelt und mit 4,0 resp. 10 ccm physiologischer Koch' 
Salzlösung bei Zimmertemperatur mazeriert. 

Hämolytischer Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 2 ccm, davon 1,0 ccm 5proz. Aufschwemmung 
präparierter Kaninchenblutkörperchen. Die Röhrchen werden 2 Stunden 
bei 38° gehalten und kommen dann in den Eisschrank. 

Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten Hämolyse 


1,0 

ccm 

akt. Lymphdrüsenextrakt 

fast vollständig 

0,5 

> 

> > 

teilweise 

0,1 

> 

y > 

keine 

1,0 

> 

inakt. (60°, 1 Std.) Extrakt 

teilweise 

0,5 

» 

> > » 

Spur 

1,0 

» 

akt. Milzextrakt . . . 

vollständig 

0,5 

» 

» * ... 

> 

0,1 

> 

> > ... 

Spur 

1,0 

» 

inakt. > ... 

deutliche Spur 

0,5 

> 

» > ... 

Spur 

0,1 

> 

akt. Meerschweinserum 

vollständig 

1,0 

» 

inakt. > 

keine 
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Die Makrophagen als Phagozyten. 

Metsehnikoff hat in ganz besonderer Weise immer den 
Unterschied zwischen Makrozyten und Mikrozyten betont, der 
dadurch gegeben sei, dafs erstere Erythrozyten und letztere Bak¬ 
terien mit Vorliebe aufnehmen. Dadurch ist es gekommen, dafs 
man gemeinhin gar nicht an eine Phagozytose von Mikroben 
durch die Makrozyten denkt. Allerdings berichtet er, dafs in der 
Meerschweinchenbauchhöhle nur die Makrophagen Rekurrens- 
spirillen phagozytieren, während die Mikrophagen eine deutliche 
negative Chemotaxis gegenüber den Spirillen bekundeten. Auch 
spricht er davon, dafs die Makrophagen Bakterien abzutöten und 

zu verdauen imstande seien und dafs der \ T erdauungs Vorgang, 
entsprechend dem geringeren Gehalt an bakteriziden Stoffen in 
den Makrophagen, bedeutend langsamer vor sieb gehe. Trotzdem 
mufs man aus den Darstellungen Metschn i k offs den Eindruck 
gewinnen, als ob zwischen Mikro- und Makrophagen eine gewisse 
Arbeitsteilung hinsichtlich der Art der von ihnen zu bewältigen¬ 
den Beute bestünde. In diesem Sinne deuten auch Levaditi 
und Rosenbaum 96 ) die Resultate ihrer neuesten in Metsch- 
nikoffs Laboratorium ausgeführten Untersuchungen Durch 
mehrstündige Mazeration in isotonischer Kochsalzlösung ge¬ 
wannen sie aus den Lymphdrüsen und dein -Pankreas von Meer¬ 
schweinen Extrakte. Letztere lösten die Erythrozyten von Meer¬ 
schweinen auf und töteten Protozoen und Spirocheten aber kei* 16 
Bakterien. Dagegen zeigten Extrakte aus poly mo ’ h kern igen 
Kaniuchenleukozyten die bekannte bakterizide Wirkun liefs en 
aber Trypanosomen, Hühnerspirocheten und MeerTOhweinbl^ 
körperchon intakt. Auf Grund dieser Befund« * 

Levaditi und Rosenbaum die Funktion der mononukleär^ 11 
Leukozyten von derjenigen der polymorphkerni^ ei:| Un(J flj c htefl 
Metsehnikoff bei, von dem dieses Moment gerade ^ \s 3 e ’ 

weis für die verschiedene Genese der bakteriolvtie^i^ 

_ . , ~ -x eschen und 

lytischen Cytase herangezogen wird. Wir Waren dah • \ 

mafsen überrascht, als wir in den Makrozyten rr .. r eia 

x Hellen kef* 
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weihten Mikroorganismen in den einzelnen Stadien ihres Zerfalles 
bietet, weicht etwas von dem in den polymorplikernigen Leuko¬ 
zyten zu beobachtenden ab. Eine Umkehrung der Färbbarkeit 
(Rotfärbung in den Giemsapräparaten) tritt nie ein. Die Mikro¬ 
organismen färben sich bis zum Verlust der Färbbarkeit blau. 
Stäbchenförmige Keime erhalten Kugel- oder Spindelgestalt und 
sind, ehe sie gänzlich verschwinden, vielfach! nur noch in der 
Kontur angedeutet, so dafs sie wie ausgeblasen aussehen. Nach 
einer halben Stunde finden sich neben Zellen , die noch voll¬ 
gepfropft mit unverdauten Bakterien sind, solche, in denen es 
zu ausgiebiger Ein Schmelzung ihres bakteriellen Inhaltes und zu 
Lücken- und Vakuolenbildung im Protoplasma gekommen ist. 
Doch nicht ungestraft verüben die gierigen Makrozyten ihr Zer¬ 
störungswerk; im Gegensatz zu den untätigen Genossen im in¬ 
aktiven Serum verfallen sie rasch dem Tode ; Quellung und Auf¬ 
lösung des Kernes und Zerfliefsen der Zellen, die nur teilweise 
mit der überreichen Beute fertig geworden sind, deuten dies an. 
Zu bemerken ist, dafs nicht nur die wahren Makrozyten d. h. 
mononukleäre, durch besondere Gröfse ausgezeichnete Zellen, 
Bakterien fressen, sondern dafs auch solche, die kaum die Gröfse 
eines Mikrozyten erreichen, nach Mafsgabe ihres Volumens sich 
bei der Phagozytose beteiligen. 

Dafs sich die geschilderten Vorgänge in der» Zellen abspielen, 
beweist mit Bestimmtheit, dafs die Makrophagen Bakterien a*>* 
töten und verdauen können. Es gelingt aber auf keine Weis e » 
ihnen bakterizide Stoffe zu entziehen. Ebeneoweni lassen sic?k 
aus ihnen, trotz ihrer allbekannten Fähigkeit, rote Ffcl hen 

aufzulösen, globulizide Extrakte darstellen. Fbe wir diese 
hältnisse des näheren beleuchten, mögen zwei Versuch r 111 1 *' 
stration des Gesagten hier Platz finden. 6 mf 

Versuch LIV. 

Einem Kaninchen, das vor vier Tagen 100 ccm Bo ui u . -1 

erhalten bat, wird nach dem Verbluten die Bauchhöhle cnit* *utraperit 
logischer Kochsalzlösung, die 4prom. Natriumzitrat enthalt- 1 CCm 

der weifslich getrübten Spülflüssigkeit wird ein 0,1 cctn bet aU8ge8pö ^* ^ 
satz ausgeschleudert. Dieser wird einmal mit Kochs« i~i*. ra l?ender 

aU l Ö8 ^g gewasc**^ 
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Art und Menge 

der zu prüfenden Flüssigkeiten 

sofort 

Koloniezahl 
nach nach 

3 Stdn. 7 Stdn. 

nach 

24 Stdn 

0,4 ccm akt. Kaninchenserum 

36 

10 

9 

0 

0,1 

> 

» » 

34 

45 

51 

6 

0,4 

» 

Makroz.-Extr., dig. 1 / s Std., 38° 

30 

37 

50 

350 

0,1 

> 

> > > » > 

28 

71 
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> 
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» 
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35 
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> 

CO 
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phys. Kochsalzlösung 

30 

36 

30 

39 


Hämolytischer Versuch. 

Jedes Röhrchen enthält je 1,0 ccm, davon 0,5 ccm einer lOproz. Auf¬ 
schwemmung gewaschener Ziegenblutkörperchen. Auffüllungsflüssigkeit: 
phys. Kochsalzlösung. 


Röhre 

1 

0,5 ccm 

akt. Kaninchenserum 
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> > 
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0,5 
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> 
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> 
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10 

0,5 


phys. Kochsalzlösung. 



Die Röhren bleiben zunächst bei 38° l 1 ^ Stunden; während 
dieser Zeit tritt in 1 komplette Lj'se ein. Dann wird zu jedem 
Röhrchen 0,1 ccm verdünntes Antiziegenblutserum zugesetzt, wor¬ 
auf in Bälde auch in 2 und 3 völlige Lyse erfolgt, während in 
anderen Röhrchen jede Hämolyse ausbleibt. 

Ein ähnliches Ergebnis hatte der nächste Versuch, in dem 
das Makrophagendigest hinsichtlich seines hämolytischen Ver¬ 
mögens gegenüber präparierten Ziegenblutkörperchen und hin¬ 
sichtlich seiner bakteriziden Wirksamkeit gegenüber Typhus- 
und Milzbrandbazillen und Staphylokokken ebenfalls ohne Erfolg 
geprüft wurde. 

Yersuch LV. 

Die Bauchhöhle eines Kaninchens, das vor 4 Tagen intraperitoneal 
100 ccm Bouillon erhalten hatte und verblutet worden ist, wird mit 60 ccm 
mit 4prom. Natriumzitrat versetzter Kochsalzlösung ausgesptilt. Die leicht¬ 
getrübte Spülflüssigkeit wird zentrifugiert, der Bodensatz einmal gewaschen 
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Wir vermissen demnach in den Mazerationsflüssigkeiten der 
Makrophagen jede Bakterien und Blutkörperchen auflösende 
Fähigkeit, obgleich wir innerhalb dieser Zellen beide Gebilde 
untergeben sehen. 

Wenn sich die Makrophagen hinsichtlich der Entfiufserung 
wirksamer Stoffe anders wie die polymorphkernigen Leukozyten 
verhalten, so kann dies nicht daran liegen, dafs sie über eine 
geringere Menge von bakteriziden Stoffen verfügen. Es müfste 
dann doch etwas von den bakteriziden Stoffen in die Mazerations¬ 
flüssigkeit übergehen. Zudem leisten die Makrophagen an intra¬ 
zellulärer Bakteriolyse mindestens ebensoviel wie die Mikrozyten. 
Man könnte daran denken, dafs die bakteriziden Substanzen 
durch andere mit austretendem Bakterien wachs tum fördernde 
Stoffe paralysiert oder verdeckt würden. Warum sind denn da 
die Makrozytendigeste nicht wenigstens globulizid? Spielen doch 
bei der Hämolyse etwaige nährende Stoffe keine Rolle. Wir 
müssen uns daher vorstellen, dafs die Auflösung der Bakterien 
und roten Blutkörperchen in den Makrozyten durch eine ver¬ 
dauende Tätigkeit dieser Zellen erfolgt, während in den poly¬ 
morphkernigen Leukozyten aufserdem ein gewisses Quantum 
fertiger bakterizider Substanz in Lösung sich vorfindet. Für diese 
Anschauung spricht auch eine Beobachtung, die wir am Mikro¬ 
zyten gemacht haben und die in diesem Zusammenhang hier 
nachträglich erwähnt sei. Färbt man normale pseudoeosinophile 
Leukozyten, die allein als Leukin Produzenten in Betracht kommen, 
nach May-Grünwald, so finden sich die Granulationen überall 
im Protoplasma verstreut. Infolgedessen ist das Blau des Kernes 
durch das leuchtende Rot der Granula mehr oder minder verdeckt. 
Bei Leukozyten jedoch, die mit Erfolg digeriert sind, sind die 
Granulationen mehr auf ein Gebiet zusammengedrängt und lassen 
den Kern mit seiner blauen Färbung mehr zur Geltung kommen. 
Diese Erscheinung ist nur oder sicher in viel höherem Grade 
bei solchen Leukozyten zu finden, welche wirksame Digeste ge¬ 
liefert haben. Sie ist nicht allein als ein Zeichen von Schädi¬ 
gung aufzufassen, denn sie ist bei Leukozyten, die bei Digestion 
unter Kohlensäure oder bei Zimmertemperatur nichts Bakteri- 
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zum raschen Tode des kranken Tieres geführt hat. Dafs auf der 
anderen Seite die Mikrophagen so intensiv an der Resorption 
von roten Blutzellen teilnehmen, verbietet ihnen schon ihre 
kleine Gestalt. 

Können wir somit unmöglich eine Scheidung zwischen poly¬ 
morphkernigen und mononukleären Phagozyten mit Rücksicht 
auf die von ihnen aufgenommenen Gebilde anerkennen, so fällt 
damit für uns ein weiterer Grund weg, die Makrophagen speziell 
als die Produzenten des hämolytischen Alexins anzusehen. 

Es bleibt daher auch die Provenienz der hämo¬ 
lytischen Quote des Alexins im unklaren. 

Blutplättchenstoffe. 

Mehr der Vollständigkeit als der Resultate halber wollen wir 
noch der Versuche Erwähnung tun, in denen wir uns mit der 
Extraktion von Blutplättchen beschäftigt haben. Als wir gelegent¬ 
lich anderer Untersuchungen 96 *) in der fraktionierten Zentrifu¬ 
gierung von Blut, das zur Verhinderung der Gerinnung mit 
Natriumzitrat oder Natriumfluorid versetzt war, eine Methode zur 
Gewinnung reichlicher Mengen reiner Blutplätchen kennen 
gelernt hatten, lag es nahe, diese Elemente, deren Bedeutung 
und Herkunft immer noch nicht ganz klar ist, darauf zu unter¬ 
suchen, ob sie vielleicht als die Bildungsstätten des Alexins in 
Frage kämen. In zahlreichen, ziemlich mühsamen Versuchen 
wurden die Plättchen mit verschiedenen Mitteln und auf ver¬ 
schiedene Weise behandelt. Es entbehrten jedoch alle erhaltenen 
Digeste ebenso der hämolytischen Wirksamkeit wie des bakteri¬ 
ziden Vermögens gegenüber dem als Testobjekt verwendeten 
Typhusbazillus und Vibrio Finkler-Prior. Als dann Gr über 
und Futaki bei ihren Untersuchungen über die Milzbrand¬ 
immunität in den Plättchen des Kaninchens eine reiche Quelle 
anthrakozider Stoffe entdeckt hatten, fühlten wir uns veranlafst, 
unsere früheren Versuche zu wiederholen. Das Ergebnis war 
jedoch abermals ein negatives. Auch über diese Frage hat 
Dr. Ohtaki weitere Untersuchungen angestellt, über welche in 
diesem Hefte des Archivs berichtet wird. Nach diesen scheint 
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Bakteriennährböden dar. Die Stauungslymphe wird als klare 
gelbliche bis gelbrote Flüssigkeit auf die angegebene Weise dem 
gestauten Gliede entzogen; sie gerinnt meist zu gallertartiger 
Konsistenz. Die aus den Wattebäuschen abgesaugte Flüssigkeit 
hat öfters einen stärkeren rötlichen Ton als die Stauungslymphe 
und ist durch rote und weifse Blutkörperchen leicht getrübt. 
Um eine Durchtränkung der Wattebäusche mit Blut zu ver¬ 
hindern, mufs man bei Schaffung des für sie erforderlichen 
Raumes unter der Bauchhaut letztere möglichst stumpf und ohne 
Zerreissung von Gefälsen von den Bauchmuskeln isolieren; es 
gelingt dies beim Kaninchen und Meerschwein ziemlich leicht, 
weniger beim Hund. Wird einer Blutung nicht vorgebeugt, so 
imbibiert sich natürlich die Watte mit Blutserum und die 
Lymphe erlangt serumähnliche Wirkung. Um keimfreie Flüssig¬ 
keiten zu erzielen, erfordert die Desinfektion der betreffenden 
Körperstellen besondere Aufmerksamkeit. Dafs schwer zu be¬ 
seitigende, starke Desinfizentia (Sublimat) zu vermeiden sind, 
leuchtet ohne weiteres ein; wirreinigten mit Seife und warmem 
Wasser, rieben mit Alkohol und Äther lange und kräftig ab, 
spülten mit Kochsalzlösung nach und trockneten die Haut mit 
sterilen Tupfern. 

Sind sämtliche Klippen bei der Gewinnung der Lymph- 
flüssigkeiten glücklich umschifEt, und ist die Lymphe tadellos, 
so richtet sich ihre Wirksamkeit nicht nur gegen Milzbrand¬ 
bazillen, sondern auch gegen andere Keime. Dafs die Lymphe 
ihre Wirksamkeit nicht etwa beigemischtem Serum, sondern den 
in sie abgeschiedenen Leukozytenstoffen verdankt, erachten wir 
zunächst durch den Umstand erwiesen, dafs sie wie jene 
1 stündiges Erhitzen auf 56 — 58° verträgt und der hämolytischen 
Aktion entbehrt. 

Dies mögen einige Versuche illustrieren: 

Tersuch LVI. 

Einem Kaninchen werden beide Hinterläufe in der Inguinalbeuge mit 
einem Gummiband gestaut. Nach 2 3 / 4 Stunden wird an dem einen mittels 
Schröpfköpfchen 1 ccm klarer gelblicher Flüssigkeit: »Stauungslymphe I«, 
nach 7 Stunden an dem andern auf die gleiche Weise 2 ccm etwas hämo¬ 
globinhaltiger »Stauungslymphe II« gewonnen. 
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Art und Menge üämolyse 

der zu prüfenden Flüssigkeit nach 2 Stdn., 3S° 

0,2 ccm akt. Meerschweinserum . . . vollständig 

0,1 » > > ... teilweise 

0,01 > > > ... Spur 

0,3 » > Wattelymphe. Spur (?) 

0,1 * » > . keine 


Versuch LVIII. 

Einem Huhn werden beide Füfse mit einem Gummiband umschnürt,- 
nach 2 Stunden wird an dem stärker gestauten Fufs mit der Entziehung der 
Stauungslymphe begonnen und hierdurch nur 0,5 ccm klare gelbe Flüssigkeit 
erhalten. Am andern Fufs wird nach 8 Stunden die Lymphgewinnung 
betätigt und auch nur 1,1 ccm etwas blutig gefärbter Flüssigkeit erzielt. 


Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 0,5 ccm, davon 0,1 ccm Typhusbazillenaufschwem 


mung. Aussaat je 0,05 ccm. 

Art und Menge 
der zn prüfenden Flüssigkeit 

0,4 ccm akt. 2stün<l. Stauungslymphe 
0,05 > » 2 » > 

0,4 » > 8 > > 

0,25 » > 8 » > 

0,4 » inakt. (56°, 1 Std.) > 


Koloniezahl 


ofort 

nach 

nach 

nach 

nach 

‘/jjStd. 

3 Stein. 

7 Stdn. 

24 Stdn 

02 

77 

0 

0 

0 

90 

86 

448 

6144 

QC 

95 

47 

0 

0 

0 

06 

56 

1 

0 

0 

93 

64 

21 

0 

0 


Die Prüfung der hämolytischen Funktion unterblieb in 
diesem Fall mangels der notwendigen Menge von Lymphe. 

Wir sehen, dafs in den drei Beispielen die Lymphe Blut¬ 
körperchen aufzulösen so gut wie unfähig ist, dagegen kräftige 
bakterizide Wirksamkeit gegenüber Typhusbazillen entfallet und 
diese ebenso wie die Leukine trotz 1 stündigen Erwärmens auf 
56—58° behält. 

Nicht immer gelingt es, so kräftige und thermostabile Lymph- 
Hüssigkeiten zu erhalten, wie es in den angeführten Versuchen 
der Fall war. Es kam vor, dafs auch 4 ständige Lymphe völlig 
unwirksam war; der Grund für solche Mifserfolge dürfte meist 
in der fehlerhaften Technik der Stauung gelegen haben. Letztere, 
die beim Menschen viel Geschick und Erfahrung erfordert, will 
auch am Tiere gelernt sein und bereitet hier noch gröfsere 
Schwierigkeiten, da die Behaarung die Orientierung über die 
Hautfarbe und Temperatur des gestauten Gliedes erschwert und 
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Art und Menge Hämolyse 

der zu prüfenden Flüssigkeiten nach 2 Stdn. 38° 

0,1 ccm Kaninchenserum.vollständig 

0,05 > > .fast vollständig 

0,4 » Stauungslymphe I.vollständig 

0,1 > » I.teilweise 

0,05 > » I.Spur 

0,4 > > II.teilweise 

0,1 » > II.Spur 

0,4 > phys. Kochsalzlösung . . . keine 

Der beste Beweis für die leukozytäre Abstammung der bak- 
teriolytisehen Stoffe der Lymphe ist dadurch gegeben, dafs die 
Lymphe ebenso wie die Leukozytenstoffe Bakterien abtöten, 
gegen die das aktive Blutserum nicht viel oder nichts vermag. 
Dies ist in den folgenden Versuchen der Fall. 

Versuch LX. 

Unter die Bauchhaut eines Kaninchens werden Wattebäusche geschoben 
und 4 1 / 4 Stunden liegen gelassen. Aus den herausgenommenen Bäuschen 
werden 3,6 ccm leicht gelbrötlicher Flüssigkeit erhalten. Diese wird bis zur 
völligen Klärung zentrifugiert, wodurch ein geringer rotgefärbter Bodensatz 
ausgeschleudert wird. Letzterer besteht zum gröfsten Teile aus roten Blut¬ 
körperchen; die darunter gemischten spärlichen Leukozyten erweisen sich 
im Phagozytoseversuch als frefsfähig. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 0,5 ccm; davon je 0,1 ccm einer Aufschwemmung 
von Typhusbazillen resp. Staphylokokken. Aussaat mit grofser 0,0125 ccm 
fassender Öse. 


Koloniezahl 




Art und Menge 

Einsaat 

sofort 

nach 

nach 

nach 



der zu prüfenden Flüssigkeit 


3 Stdn. 

7 Stdn. 

24 Stdn. 

0,4 

ccm akt. Wattelymphe. 

T. B. 

56 

19 

6 

10 

0,4 

> 

inakt.(56°, 1 Std.) Wattelymphe 

> 

60 

56 

75 

reichl 

0,4 

> 

akt. Kaninchenserum . . • 

» 

58 

2 

0 

0 

0,4 

> 

inakt. (56°, 1 Std.) Kaninchens. 

» 

63 

75 

115 

00 

0,4 

> 

akt. Wattelymphe. 

Staph.- 

Kokken 

28 

10 

0 

0 

0.4 

> 

inakt. > . 

» 

26 

14 

0 

0 

0,4 

> 

akt. Kaninchenserum . . . 

» 

32 

6 

5 

OC 

0,4 

> 

inakt. > ... 

> 

25 

55 

reich!. 

oc 


Der hämolytische Versuch zeigte, dafs 0,4 ccm Wattelymphe 
nur eine minimale Spur, dagegen 0,05 ccm Serum desselben 
Tieres eine vollständige Lösung der zugesetzten präparierten 
Meerscbweinblutkörperchen erzielte. 


Go< igle 


Original frorn 

UNIVERSfTY OF MICHIGAN 









, t , M,ö «ider. 

oWu sh-»^ . Qle "ersuc ] l6 la Tes 

^ ^JOa* ia *•• 4)it Pneumokokken 

, 2V e«^ b poe««o k0k ^ 8 a e f Öse 

r e Btr?b-« 0rde ° 

<5 CC/JJ ^ u pr '^^ Jfi ,! n V ^^e er( ieserumboiij Jl011 ^loniez» 111 


°*«5 '*«C a > 

°»^5 03 «kt. t» l},iss >L'!- 

2S 

*. ’' M '“'* 2J, „*•'««'*?*“'"• Zkt ’ t °op£ 

y-J°. r ?» ■ !'“ *»>c:’" p 


sofort 

50 

51 
49 
56 


p» cl1 

st*' 1 - 

6? 

0 

0 


- e,9 gr0r !!^ei> 8 iod - 
jtricben 
■ sah 1 

n« cl1 

g StdO- 

reir S‘ 

O 


e* c 

^ «O*. 

N*>»1. , "'«,|, "k *'"*' , p . 

- .>*, ,v * ■“* 

a ,„„ ' *, v«**^*'*--*■ 

,* 7f ’^6o 8Qlblichrötlicb eß ^ ^rj 0 ^ 


tuicU 

>4 S^° l 

QP 
CP 
0 
0 


0 


\o 


„ c a 
X • 

, 


>* 


0.45 

0,1 

°.4ö 

°45 

°,ä 

0,! 

°Wfi 


V . 

"Mr , 

* 1 (i s 


C % 




*«, 


^ , 




j -•tei 

Ul7f ß6 ° er ^ke^ ^ e] bJichröt!iclJ< 
ßa kt * ftr, *U. biI(iet wringe 

KaV^'^d Ver8uch - ^ 

'i ^"«e il,, »'r 1 , fer degerun l bouill< :>D 1,08 , l *- 

" i ''^, c „ (,di ‘ Ia, IVa UD d VII* ^ 

K „loPie-01 ^ 

. nftcn 

nacb 7 mdo- 

Stdn. 

78 440 


^ 8 tu> 


" n ‘ n ^ 






^et*» 




,0 <-ü Oi 1 1 
f 4 a 
JX 
ill 
/ XV 

'?• 

/ ^ 

v u» 


s °lort 


a~ 

07 

ßß 

58 
57 
ßS 

59 
ßO 
ß3 
70 


74 

70 

132 

4 

3 

0 

9 

2 

21 


r>40 

500 

re icbl- 

0 

0 

9 

215 

O 

O 

xcr 



Digitized b'j 


Go», igle 


Original from 

UNIVERS 1 TY OF MICHIGAN 



148 Die bakterizide u. hämolytische Wirkung der Gewebsflüssigkeiten etc. 


□ igitized by 


Hämolytischer Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 1,5 ccm; davon 0.1 ccm lOproz. Aufschwemmung 
präparierten Ziegenblutes. Auffiillungsflüssigkeit physiologische Kochsalz¬ 
lösung. 

Art und Men^e Hiunoly.se 

der zu prüfenden Flüssigkeiten nach 2 Stdn., 38° 


0,o ccm akt. Kaninchenserum 

. . . komplett 

0,1 | » 

. . . 

0,05 » » » 

. . . fast komplett 

0,01 . » » 

. . . teilweise 

0,3 » > Stauungsödem 

. . . 

0,1 > > 

. . . Spur 


Aus -diesen Versuchen geht hervor, dafs in der Unterhaut¬ 
lymphe vom Kaninchen, Meerschwein und Huhn bakterizide 
Substanzen sich gelöst linden, die mit dem Alexin nichts zu tun 
haben. Ihre Thermostabilitiit und ihre rein antibakterielle 
Wirkung, die sich auch auf Keime erstreckt, denen gegenüber 
das Blutserum machtlos ist, berechtigen zur Annahme, dafs 
die wirksamen Stoffe der Stauungslymphe mit den in vitro 
abgeschiedenen Substanzen der polymorphkernigen Leukozyten 
identisch sind. Es bestätigen daher unsere Ödemlymphversuche 
das Vorkommen bakterizider Leukozytenprodukte im Tierkörper, 
die nicht nur bei der von Gruber und Futaki studierten 
Milzbrandimmunität, sondern bei der natürlichen Immunität 
überhaupt eine Rolle spielen dürften. Mit dieser Vorstellung 
ist die Annahme verbunden, dafs die Leukozyten im Organismus 
als sezerniereiule so gut wie als phagozytierende Zellen tätig 
sein können und die Leukine als neues Glied in den ohnedies 
komplizierten natürlichen Schutzapparat eingereiht zu werden 
verdienen. 

Von diesem Gesichtspunkte aus sehen wir die Leukozyten¬ 
stoffe als wichtige, durch die Bi ersehe Stauungshyperämie er¬ 
zeugten Heilfaktoren an, wollen jedoch nicht behaupten, dafs sie 
das einzige heilsame Moment derselben sind. Vielmehr deucht 
uns der grofse Nutzen der Blutstauung darin zu liegen, dafs 
durch sie alle Schutzkräfte des Körpers uud zwar in höherem 
Grade, als bei der natürlichen entzündlichen Reaktion mobil 
gemacht und nach dem Infektionsort konzentriert werden. 
Die hier durch die Hyperämie angesammelten Leukozyten be- 
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150 Die bakterizide u. hämolytische Wirkung* der- Gewebsflüssigkeiten etc. 

ser 106 ) prüfte den Chylus von drei ge fütterten und drei unge¬ 
fütterten Hunden gegenüber Bac. prod igiosus, Bac. pyocyaneus 
und Staphyl. pyogen, aureus und kam zm dem Resultat, dafs 
ihm keine bakteriziden Eigenschaften zukommen. Löwit 107 ), der 
die Ductuslympbe von Kaninchen untersuchte, konnte nur eine 
schwache Wirkung gegenüber den eingesäten Typhusbazillen resp. 
Staphylokokken feststellen. Er erklärt dies daraus, dafs die 
Lymphe, die in der Hauptsache aus dem Blute stamme, den 
gröfsten Teil ihrer wirksamen Stoffe an das Oe webe abgegeben 
habe. Das hämolytische Vermögen der Lymphe des Ductus 
thoracicus, dem Batelli 108 ) seine Aufmerksamkeit beim Hunde 
zuwendete, verhielt sich im Durchschnitt zu dem des Blutserums 
wie 11:7; Falloise 109 ) bestätigt diesen Befund, indem er eben¬ 
falls das Serum wesentlich reicher an Hämolysin als die Lymphe 
gefunden hat. Eine englische Arbeit, die von S. J. Meitzer 
und Charles Norris 110 ) über die bakteriell töten de Wirkung der 
Lymphe des Ductus thoracicus des Hundes wa.r uns nicht zu¬ 
gänglich. 

Durch die Güte des Herrn Professors Otto Frank, der uns 
die notwendigen Operationen vornahm, und dem hier nochmals 
unser aufrichtigster Dank ansgesprochen sei, waren wir schon 
vor vier Jahren in der Lage, die bakterizide und hämolytische 
Aktion der Ductuslymphe im Vergleich mit jener des Serums 
zu untersuchen. Die Versuche wurden an Hunden angestellt, 
die mindestens 24 Stunden vor der Freilegung des Ductus thora* 
cicus gehungert hatten. 

Versuch LXI1I. 

12 kg schwerer Hund. In Äthernarkose Kanül© i n den freigeIeg ten 
Ductus thoracicus eingebunden. Da der Lymphabflufs spttrii c ^ ist und XM&ch 
einigen Tropfen sistiert, werden nach dem Vorbild von Gärtner und 
Roemer 24 ccm Pyocyaneusproteinlösung in die Vena cruralis eingesori* 4 - 
Hierauf fliefst die Lymphe besser, so dafs in 2 1 /* Stunden 3 ccm derselben 
erhalten werden. Die Lymphe ist klar und gelblich* gefärbt Nach der 
Lymphentnahme wird das Tier verblutet. 

Bakterizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 2,5 ccm, davon je 1,0 ccm ein er Tynhusbazillen- 
auf8chwemmung in physiologischer Kochsalzlösung enthaltend V ccm 
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Dr. Rudolf Schneider, 
einer eintägigen Bo uil i rt t ^ 

Saat. Auffüllung3Q ö ^^ultur als damals verwendete 
0,2 ccm. Ss5 ^gkeit physiologische Kochsalz 
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8460 

525 

7650 

1096 

8010 

6480 

5580 

266 
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1344 



7x1 

Stdn. 

nach 

24 Stdn. 

^ xoo 

CO 

^ ^00 
CO 

CO 

CO 


CD 


CD 

GO 

CD 


CI Std.,55 0 ) • 

Hämolyüö^r Versuch. 

Inhalt der Röhrchen o o davon 1,0 ccm 5pro 

freimal gewaschener normalAr vt ger8ehwein1c»lutkörpercl^ 


3^- 


\ di^emmung 

uffüllungs- 


<a es Serums resp. der *^ m P ho 

0,2 ccm akt. Hundeseram 

0,05 
0,0*25 
0,01 
0,2 
0,2 
0,1 
0,05 
0,025 
0,01 
0,2 


Hämolyse 
2 8td- , 


inakt. » (l Std.,55 

a kt. Hu.udelymphe 


inak t- 


(55°, 1 Std.) 


vollstem <3 i 
> 

teilwois^fr 

8 Pur 

^eine 

V0 " s ^cJ iÄ 
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gering^ ** 


Versuch EXYI. 

12,5 leg schwerer Pudel. Ductus thoracicus ist pr»i 
gefüllt; die zuerst; abfliefsem.de ist milchig weife, später j ^ 

^ opaleszierend. Während der Lymphgewinnuno 1 ^ 

R a 1c terizider Versuch. 

Inhalt der Röhrchen je 2,0 ccm, davon 0,1 ccm ein^^ 
aufschwemmnng in Kochsalzlösung enthaltend Vjooo CC*n 
Bouillonkultur, Aussaat je 0,2 ccm. 
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Koloniezahl 



Menpo des Serums res]>. der Lymphe 

sofort 

nach 

nach 





3 Stdn. 

8 Stdn. 

1,0 ccm akt. Hundeeerum 


11520 

702 

3 870 

0,5 


» > 


17 280 

6 390 

33 120 

0,1 


> » 


12 060 

25 200 

über 100 000 

1,0 


inakt. » ( 5 

4 Stdn. 57 °) 

17 100 

351 000 

> 200 000 

1,0 


akt. Hundelymphe 


15 300 

2 430 

4 860 

0,5 


> » 


12 240 

5 850 

30 600 

0,1 


> ■■ 


14 950 

15 660 

> 100000 

1,0 


inakt. » ( 3 , 

\ Stdn. 57 °) 

14 850 

11 SSO 

34 750 


Hämolytischer Versuch. 

Inhalt der Röhrchen 2,0 ccm, davon 1,0 ccm 5proz. Meersebweinblut- 
körperchenaufschwemmung 


■Venpe des Serums resp. der Lymphe 

Hämolyse nach 

2 Std., 38° 

0,5 ccm akt. Iluudeserum .... 

vollständig 

0,25 

y 

> > . 

» 

0,1 

y 

» > .... 

teilweise 

0,05 

> 

y y ... * 

> 

0,025 

> 

> > .... 

Spur 

1,0 

V 

inakt. s .... 

keine 

0,5 

> 

akt. Hundelymphe . . . 

vollständig 

0,25 

> 

> » .... 

. fast vollständig 

0,1 

> 

» > .... 

teilweise 

0,05 

> 

» > .... 

Spur 

0,025 

1 

» » .... 

keine 

1,0 

> 

inakt. » .... 

. > 


Zur Feststellung, ob die Meerschweinblutkürperchen mit 
Hilfe eines Präparators durch das Hundeserum und die Hunde- 
lymplie gelöst werden, wird 1 ccm aktives Serum und Lymphe 
mit 0,5 ccm gewaschenem Meerschweinblutkörperchenbrei 1 Stunde 
bei 0° unter Schütteln digeriert und dann zentrifugiert. Die 
Zentrifugate werden mit derselben Menge frischer Blutkörperchen 
in gleicher Weise nochmals behandelt und wieder zentrifugiert. 
Die Meerschweinblutkörperchen, die zuerst mit dem Serum und 
mit der Lymphe in Kontakt gewesen — präpariert waren —, 
werden 3 mal mit kalter physiologischer Kochsalzlösung gewaschen 
und in 5proz. Aufschwemmung wie auch normale Blutkörperchen 
als Testobjekte gegenüber dem Serum und der Lymphe resp. 
deren Zentrifugaten verwendet. 
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Art und Meu^r© 
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Menge des Serums oder der Lymphe 

0,25 ccm akt. Serum. 

0,1 > » . 

0,05 » > > . 

0,025 » » » . 

0,5 * inakt. » . 

0,25 * akt. Lymphe. 

0,1 » > » . 

0,05 » » » . 

0,025 » > > . . . . N 

0,5 * inakt. > . 

1,0 > phys. Kochsalzlösung 

Auch in diesem Falle liefs sich durch Digestion mit den 
Meerschweinblutkörperchen in der Kälte dem Serum und der 
Lymphe ein Präparator entziehen. 

Diese Beispiele, deren Ergebnis denen der anderen Versuche 
entspricht, mögen genügen; sie zeigen, dafs die Lymphe aus dem 
Ductus thoracicus des nüchternen Hundes eine weitgehende 
Übereinstimmung mit dem Serum hinsichtlich ihrer Aktivität 
besitzt. 

b) Menschliche Lymphe. 

Durch einen glücklichen Zufall war es uns möglich, die 
Wirkung menschlicher Lymphe mit der des Serums zu vergleichen. 
In der Universitäts-Kinderklinik befand sich ein an hochgradiger 
Elephantiasis der unteren Extremitäten leidender 5 jähriger Knabe, 
der am Skrotum eine Lymphzyste hatte, aus der bequem fast 
beliebige Mengen Lymphe zu erhalten waren. Die Erkrankung 
war nicht durch eine Infektion, sondern durch eine lokale, an¬ 
geborene Erweiterung der Lymphbahnen bedingt. Der Liebens¬ 
würdigkeit des Herrn Professor Pfaundler und der Herren 
Dr. Moro und Uffenheimer verdanken wir es, dafs wir mehr¬ 
mals gröfsere Mengen von diesem wertvollen Material sowie 
auch etwas Blut des Knaben zur Untersuchung bekamen. Moro 
und Uffenheimer in ) übrigens, welche die Wirkung der von 
demselben Knaben herrührenden Lymphe auf den Tuberkel¬ 
bazillus untersuchten, stellten nach Ablauf von mehreren Wochen 
üppiges Wachstum und vollkommen erhaltene Virulenz der in 
Lymphe eingesäten Tuberkelbazillen fest. 
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Innerhalb 4 Monaten hatten wir 4mal Gelegenheit, die Lymphe 
des Knaben zu prüfen. Stets war sie wie in diesem Versuche 
kräftig hämolytisch und bakterizid wirksam. Konstant war auch 

zu beobachten, dafs einstündiges Erwärmen auf bis £>f>_ 550 c ]j e 

Wirkung der Lymphe nicht ganz aufhob, sondern nur den Effekt 
hatte, dafs die Lymphe bis zu 7 Stunden stark: hemmend und 
später abtötend auf die Typhusbazillen wirkte. 

Diese Widerstandsfähigkeit gegen das Erwärmen war auch 
bei der Hundelymphe in geringem Grade zu bemerken insofern 
als die Keime in der inaktiven Lymphe nicht mit der Intensität 
sich vermehrten wie in dem inaktiven Hundeserum. Aufser dieser 
Abweichung hat sich also keine grundsätzliche Verschiedenheit 
der Lymphe des Hundes und Menschen von ihrem Blutserum 
herausgestellt. Diese Tatsache beansprucht um so mehr 
Aufmerksamkeit, als die freien Ödemtiüssigkeiten, wie wir 
haben, sich wesentlich anders verhalten. Dadurch wird die Ver 
mutung bestärkt, dafs die Endothelien der Ly mph- Unc | ßj t 
gefäfskapillaren vielleicht doch an der Alexinproduktio b 
teiligt sind, indem sie die in die Gefäfsbahn eintretenden G b 
lymphe im Sinne des Alexines modifizieren. Aussehliefsen mö ht 
wir wenigstens diese Möglichkeit nicht trotz des 
Resultates obiger Versuche, bei denen ein derartig er n ^^^ eT1 
Gefäfsendothelien auf die Leukozytendigeste in alle , 

primitiver Weise festgestellt werden sollte. ln 6 s zienalic 


Zusammenfassung und Schlufsbemerkunge 


Fassen wir die Hauptergebnisse unserer tt 
noch einmal kurz zusammen, so gelangen ntersucbungui 

Schlüssen: 


zu folgenden 


In den polymorphkernigen Leuko^ 

terizide Stoffe enthalten; letztere ^ en sind a 

beim Zugrundegohen als infolge ei 1> er ^ en W 0 n ^ß er 
kretorischen Tätigkeit der Leukozyt Ör vital 011 se 
Reize hin im Reagenz glase wie i 1Xi 11 a uf gewisse 
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Die antibak terieD e <4. ^ ^ 

Stoffe »der Leukine* > st C - c h au c J **” S ^ ^ 

des Blutserums, indem s * * b nm& C Kti k o ayi ^P 

erstreckt, gegen die das Set«» . i* t * /„ 
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begründeten EieenseWio,, V<>« d . . b *»■ k+. ~ > 
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«leeolehespiden sie neben de» 

bei der Verteidi gUü des üe ri^ eI ' ° r f' 1 '^ <k r habe.* 


e *-i 
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‘de nod : 


'-»se lx sich , aus innen weder K ~ 11 

hämolytische tS 11 »f Y ^ a kte 

Die Ri ? ne extrahieren. 
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n' 111 ß ö 
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Die Frage nach der Herkunft des Alexias i„ positiv,,, 

uns nicht gelungen ; wir müssen Q) /\ 




Sin., ° F / Äge nach der Herkunft des Alexias i„ positiv«, 
mif /i ZU bear rtworten, ist uns nicht gelungen; wir müssen q h ^V 
dem Nachweis begn ügen, dafs die Leukozyten — iveiiig S ( 6 V 

ie unmittelbaren - Lieferanten des Blutalexines nicht 

edenfalls glauben wir die Stoffe, die wir mit unserer Afet/i 0 5* v 
aus den Leukozyten gewinnen konnten, nach verschieden^^ 


Jedenfalls glauben wir die S 

aus den Leukozyten gewinnen konnten, mwii wrsemec/e,^ ^ 

Richtungen hinreichend ebarakterisiert zu haben, um sie definj ky 

vom Alexin trennen zu dürfen. kx 

Die Feststellung der Leukine in der Gewebslyn.pbe ^ 
deren wirksames Prinzip und die damit gegebene Einreih ^ 1 ^ 
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der Leukozytenstoffe unter die natürlichen Abwehrmittel dürfte 
wohl als eine Erweiterung unserer Kenntnisse über die Immunität 
gelten können. Unserer Vorstellung von Leukozyten als mobilen 
Sekretionsorganen haben wir u. E. die notwendige wissenschaft¬ 
liche Unterlage zu geben versucht, um eine allgemeinere Billigung 
für sie erhoffen zu dürfen. Erblicken wir auf Grund derselben 
in den polymorphkernigen Leukozyten einen schützenden Faktor, 
der mindestens in zweifacher Weise zur Geltung kommen kann, 
so haben wir ein weiteres Beispiel dafür, wie vielgestaltig die 
Mittel und Wege sind, deren sich der infizierte Organismus zu 
seiner Rettung bedient. Diese Tatsache entspricht dem in der 
Einleitung zu dieser Arbeit Gesagten und unserer Anschauung, 
dafs die humorale und zelluläre Theorie in der von ihren 
genialen Begründern gegebenen exklusiven Fassung nicht mehr 
aufrecht zu erhalten und nur mehr von historischer Bedeutung ist. 
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rtfremden Serums bei Hunden det injizierte N sehr schnell y * 
arn erscheint, wahrend mit der biologischen Reaktion das ßy 
eirs in unveränderter Menge lange Zeit nachweisbar bleibt " 
nedemann und leaae schlielsen daraus, dafs der gröft.' 
teii des Eiweirsstickstoffs nicht in spezifisch figurierten M 0 ]^ 
kalarkomplexen enthalten ist, sei ®s nun, dars nur wenige to* " 
weifsmolekttle antigenen Charakter besitzen, sei es, dafs <jy " 
spezifischen Gruppen einen kleinen Bruchteil des Eiweirsmolekttj^ 
ausmachen. ^ 

r 15, und 1908. Ni. 88. 

_1 __« Ä rtA. 2 n. 4. 


1) Wiener med. Wochenschr. 1902, Nr. 15, ®nd 1^ 

2) Zeitachr. f. experim. Pathologie u. Therapie, Bd. 
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Man hat nun die Frage zu entscheiden gesucht durch die 
Einwirkung eiweifsverdauender Fermente, besonders des Pepsins 
und Trypsins, und dabei festgestellt, dafs Pepsinsalzsäure den 
antigenen Charakter des Eiweisses sehr schnell zerstört, während 
beim Trypsin keine eindeutigen Resultate erzielt wurden. (O b e r - 
mayer und Pick 1 ), Michaelis und Oppenheimer 2 ), P. Th. 
Müller u. a.) Bei lange dauernder, bis zur Biuretfreiheit fort¬ 
gesetzter Trypsinverdauung geht die spezifische Präzipitierbarkeit 
nach Obermayer und PicS verloren; man kann aber mit 
diesen Lösungen unspezifische Eiweifsprftzipitine erzeugen. 

Soweit mir die Literatur bekannt ist, wurde bisher gar nicht 
der Einflufs der autolytischen Fermente auf die Antigene in den 
Organen untersucht, und ich habe daher auf Anregung von 
Herrn Dr. Friedemann diese Frage einer Prüfung unterzogen. 

Pseudolösung der autolysierten Rinderleber. 

Frische Rinderleber wurde 24 Stunden mit fliefsendem Lei¬ 
tungswasser gewaschen, indem Glaskanülen in die grofsen Leber- 
gefäfse eingebunden wurden. Wenn das Waschungswasser ganz 
klar abflofs, wurde die Leber mit steriler physiologischer Lösung 
vielmals gereinigt, nachher in der Fleischmaschine sehr fein 
zerrieben und zu gleichen Teilen in physiologischer Kochsalz¬ 
lösung suspendiert. Die Aufschwemmung setzte ich in ein steriles 
Glasgefäfs, fügte Toluol zu, mischte sorgfältig; endlich bedeckte 
ich mit einer Schicht Toluol von 3 cm Höhe die Mischung und 
verschlofs mit einem Glaspfropfen. Das Gefäfs, welches ich drei¬ 
mal pro Tag schüttelte, blieb 5 Monate im Brutschrank bei 37 0 C. 
Es schied sich eine rotgelbliche Flüssigkeit aus, welche ein wenig 
trübe war. Letztere habe ich mittels einer grofsen sterilen Pipette 
genommen, zweimal zentrifugiert und ganz klar vom Bodensatz 
befreit; sie enthielt die autolysierten Substanzen der Leber. 

Ein Teil der Flüssigkeit wurde durch Fischblasen in physio¬ 
logischer Kochsalzlösung dialysiert; die Dialyse dauerte 60 Stun¬ 
den, und alle 24 Stunden wurde die Kochsalzlösung gewechselt. 

1) a. a. O. 

2) Arch. f. Anat. u. Physiol., Sappl. 1902. 
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der Karotis und sammelte das Blut in sterilen Fläschchen um 
das Serum abaetzeu au lassen. 

Die gewählten Kaninchen hatten ungefähr 3 kg Gewicht, 
und von jedem Kaninchen erhielt ich 50—60 ccm Serum. Nach 
der Stickstoffbestimmung des Serums machte ich die Präzipitin¬ 
reaktion. 

Präzipitinreaktion und StickstolTbeetimmung im Niederschlag. 

Ebenso wie in meiner früheren Arbeit (s. dieses Archiv) be¬ 
nutzte ich auf Anregung von Herrn Geheimrat Kühner die 
Kjehldahlsche Methode zur quantitativen Bestimmung der Prä¬ 
zipitinereaktion. 

In zwei Zentrifugenröhrchen von 15 ccm Gehalt, welch© vor¬ 
her sterilisiert wurden, habe ich mittels sehr genauer Mafapipetten 
6 ccm Serum gegossen, resp. 6 ccm autolysierte Rinderleber in 
dem einen und 6 ccm dialysierte im anderen zugefügt. Nach 
zweistündigem Aufenthalt im Brutschrank bei 37 °C und 24 Stun¬ 
den im Eisschrank wurden die Flüssigkeiten zentrifugiert, die 
klaren Abgüsse getrennt und in jedem zwei N-Bestimmungen 
gemacht. Die Werte rechnete ich für 12 ccm Gesamtvolumen 
der Flüssigkeit in jedem Rohre um, und solche Werte wurden 
von dem gesamten Stickstoff der Mischung abgezogen, um den 
N-Gehalt des Niederschlages kennen zu lernen. (Tab. I.) 

Präzipitinreaktion und $tiqk$toffbe8timmung im Niederschlag 
der frischen Leber. 

Gleichzeitig mit den oben erwähnten Versuchen habe ich 
mit frischer Leber experimentiert; statt aber eine Aufschwem¬ 
mung frischer Leber äquivalent mit jener der autolysierten her¬ 
zustellen, habe ich sie mit der dialysierten äquivalent gemacht; 
diese enthielt ungefähr x / 3 des N der autolysierten Leber. Wäre 
keine Zersetzung der präzipitinogenen Substanz durch Autolyse 
geschehen, so sollte der Niederschlag mit frischer Leber kleiner 
sein als jener mit autolysierter; umgekehrt, hätte die Autolyse 
etwas Antigen zerstört, so dürfte der Niederschlag der autoly- 
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Während also Serum II die Fähigkeit hat, mit konzentriertem 
Antigen gröfsere Mengen Niederschlag herzustellen, ist seine Nie- 
derfallungsgrenze kleiner als bei Serum I. 

Tabelle II. 


L 


© 

r» 

j Antigene 

j Antikörper 

Slickstoffgehalt 

«c 

o 

K 

© 

Va 

Art der 

Leber 

© 

60 

fl 

© 

53 

ccm 

Stick- 
Stoff - 
geh&lt 

g 

Nr. 

© 

ho 

B 

© 

53 

ccm 

Stick* 

stoff- 

gehalt 

g 

Mi¬ 
schung 
(gefuna) 

g 

Abgnfs 

(gefund.) 

g 

Nieder¬ 

schlag 

(her.) 

g 

d. Nieder¬ 
schlages in 
100 g N des 
Antikörpers 
g 

1 

frisch 

6 

0,007 

i 

6 

0,069 

0,076 

0,061 

0,015 

21,7 

2 

autolys. 

> 

0,019 

> 

> 

y 

0,088 

0,075 

0,013 

18,8 

3 

dialysiert 

> 

0,007 

i 

> 

> 

0,076 

0,064 

0,012 

17,3 

4 

frisch 

> 

0,007 

II 

> 

0,080 

0,087 

0,060 

0,027 

33,7 

5 

autolys. 


0,019 

> 

> 

> 

0,099 

0,075 

0,024 

30,0 

6 

dialysiert 

> 

0,007 

, 

> 

> 

0,087 

0,062 

0,025 

31,2 


Vergleichen wir die Ergebnisse, welche wir mit autolysierter 
und mit dialysierter Leber bekommen haben, so finden wir, dafs 
sie in den Fehlergrenzen identisch sind und dafs die autolysierte 
Pseudolösung keine präzipitinogene Substanz durch Dialyse ver¬ 
loren hat; beide Niederschläge enthalten dieselbe Stickstoffmenge. 
Im Gegensatz dazu hat die Pseudolösung der frischen Leber, 
welche nur % der stickstoffhaltigen Substanzen der autolysierten 
Leber enthält, einen Niederschlag gegeben, welcher ein wenig 
gröfser ist als jener in denselben Sera mit autolysierter und dia¬ 
lysierter Leber erzeugte. 

Aus diesem sehr geringen Unterschied der Präzipitierbarkeit 
der frischen und autolysierten Leber lassen sich kaum weit- 
tragendere Schlüsse ableiten. Denn die Pseudolösung der frischen 
Leber liefs schon spontan durch Sedimentierung während der 
Versuchsperiode etwas ausfallen, und zudem ist es sehr wahr¬ 
scheinlich, dafs bei der Präzipitation auch Zellmassen mitgerissen 
werden, die mit der spezifischen Reaktion nichts zu tun haben. 
Man kann also annehmen, dafs die Niederschlagsmenge unter 
Berücksichtigung dieser Fehlerquellen in der autolysierten Leber 
dieselbe ist wie in der frischen. 
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Können wir nun aus dem Ergebnis dieser Versuche Schlüsse 
über die Beziehungen der präzipitinogenen Substanz zum EiweiTs 
ziehen ? 

Zu diesem Zwecke habe ich die autolysierte und dialysierte 
Lösung auf ihr Verhalten gegenüber den Eiweifsreagentien ge¬ 
prüft und dabei festgestellt, dafs die Xanthoproteinprobe, die 
Millonsche und die Adamkiewiczsche Probe positiv, die Biuret- 
reaktion hingegen negativ war. Es ist daraus also zu schliefsen, 
dafs genuine Eiweifskörper nicht mehr vorhanden waren, und 
demgegenüber ist es gewifs von Interesse, dafs die Präzipitin¬ 
reaktion nicht wesentlich abgeschwächt war. 

Dafs allerdings das Antigen noch quantitativ erhalten ist, 
kann man aus diesen Versuchen nicht schliefsen. Denn die 
Menge des Präzipitats ist in weiten Grenzen von der Menge der 
präzipitogenen Substanz ziemlich unabhängig. Es könnte also 
eine nicht unbeträchtliche Zerstörung des Antigens eingetreten 
sein, ohne dafs sich das im Experiment bemerkbar macht. 

Um diese Schwierigkeit zu umgehen, habe ich nun auch zur 
quantitativen Bestimmung der präzipitinogenen Substanz das Ver¬ 
fahren der Komplementablenkung herangezogen. 

Konstante Mengen der frischen Leberemulsion und der auto- 
lysierten Leberflüssigkeit (dialysiert und nichtdialysiert) wurden 
mit abfallenden Mengen des Antiserums und dem hämolytischen 
System gemischt, nachdem zuvor festgestellt war, in welchen 
Mengen die Leberlösungen an sich die Hämolyse hemmten. 

Die Komplementablenkungsprobe wurde nach der folgenden 
Tabelle (III) hergestellt. Das hämolytische System bestand aus 
hochwertigem Kaninchenambozeptor gegen Hammelblut, Meer¬ 
schweinchenkomplement und Hammelblutkörperchen-Aufschwem¬ 
mung. 

Aus Tabelle III sieht man, dafs die autolysierten Pseudo¬ 
lösungen sich dem Antiserum gegenüber identisch verhalten, 
während die Lösung des frischen Lebersaftes schon in Gegen¬ 
wart kleinerer Antiserummengen Komplementablenkung gibt, 
mithin etwas mehr Antigen enthält. Es folgt daraus, dafs doch 
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eine partielle Zerstörung des Antigens stattgefunden hat. Aber 
sie mufs sehr langsam sein, wenn man bedenkt, dafs eine fünf¬ 
monatige Autolyse etwa nur die Hälfte des Antigens gespalten 
hat. Es ist sehr möglich, dafs die Spaltung weitergehen würde, 
wenn man durch ausgiebige Dialyse für eine Fortschaffung der 
Produkte der Autolyse sorgen würde. Immerhin ist doch die 
starke Resistenz des Antigens gegenüber den autolytischen Fer¬ 
menten sehr auffallend und steht im Gegensatz zu dem Verhalten 
der Eiweifslösungen unter dem Einflufs peptischer und tryptischer 
Fermente, bei deren Anwendung es jedenfalls nicht gelang, in 
biuretfreien Lösungen spezifische Fällungen hervorzurufen, wenn 
es auch einzelnen Autoren gelang, damit noch Präzipitine zu 
erzeugen. Dieses Ergebnis macht es jedenfalls sehr wahrschein¬ 
lich , dafs die spezifischen Eigenschaften nicht dem Eiweifs- 
molekül als ganzem zukommen, falls sie überhaupt am Eiweifs 
selbst haften. 

Vielfach sind die autolytischen Prozesse zu den dissimila- 
torischen Vorgängen in der lebenden Zelle in Beziehung gebracht 
worden (Jakoby) und in diesem Sinne deutet vielleicht die Re¬ 
sistenz der spezifischen Substanzen gegenüber der Autolyse darauf 
hin, dafs dieselben einen festen Grundstock im Aufbau der Zelle 
liefern, der in deren Stoffwechsel nur in sehr geringem Mafse 
hineingerissen wird. 

Aus den Ergebnissen meiner Versuche ziehe ich folgende 
Schlüsse: 

1. Nach fünfmonatiger Autolyse der Leber läfst sich eine 
Abnahme der präzipitabeln Substanz nicht mit Sicher¬ 
heit nach weisen, wenn die Menge des Niederschlages 
nach Kjehldahl bestimmt wird, trotz negativen Aus¬ 
falls der Biuretreaktion. 

2. Die Ergebnisse der Methode der Komplementablenkung 

* 

deuten darauf hin, dafs eine geringfügige, sehr langsame 
Zerstörung des Antigens stattfindet. 

3. Die präzipitable Substanz ist auch nach der Autolyse 
nicht dialysabel. 
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Zum Schlufs erlaube ich mir, Herrn Geheimrat Professor 
Dr. Rubner für die gegebenen Anregungen meinen ergebensten 
Dank auszuspreoben. 
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Über den Einflnfs der Leukozyten auf die Aktivität 

des Blutserums. 

Von 

Dr. Edmund Weil, 

Assistenten am Institut*. 

(Aus dem Hygienischen Institut der deutschen Universität in Prag. 

Vorstand: Prof. Hneppe.) 

Die grofse Zahl der experimentellen Arbeiten, welche es 
sich zur Aufgabe machte, über die Bedeutung der leukozytären 
Tätigkeit im Organismus Klarheit zu erlangen, hat dieses Ziel 
bis heute nicht erreicht. Obzwar man im allgemeinen be¬ 
haupten kann, dafs sich die Anschauungen Metschnikoffs, 
insbesondere in der jüngsten Zeit immer mehr und mehr An¬ 
hänger erworben haben, so gibt es doch noch eine grofse An¬ 
zahl von Forschern, deren ablehnende Haltung gegenüber der 
Bedeutung der Phagozytose im lebenden Organismus unverändert 
geblieben ist. Die Ein wände, welche diese Autoren (Pfeiffer, 
Baumgarten, Weigert) gegenüber den Vorstellungen 
Metschnikoffs geltend machen, sind zu bekannt, als dafs 
wir sie hier noch einmal anzuführen brauchten. 

Der Hauptgrund, weshalb man im allgemeinen an der 
keim vernichtenden Fähigkeit der Leukozyten zweifelte, war der 
Umstand, dafs der Nachweis derselben nicht so leicht und ein¬ 
wandfrei, insbesondere aufserhalb des Tierkörpers, zu erbringen 
war. Während es z. B. ungemein leicht gelingt, das Absterben 
resp. die rasche, durch morphologische Veränderungen gekenn- 

Aiehly für Hygiene. Bd. LXX. 12 
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zeichnete, Vernichtung mancher Bakterien in Immun* und 
Normalseris innerhalb wie außerhalb des Körpers zu verfolgen, 
so stöfst man schon auf erhebliche Schwierigkeiten, wenn man 
sich von der bakteriziden Leukozytenwirkung überzeugen will. 
Dieser Gegensatz zwischen Leukozyten- und Säftewirkung tritt 
insbesondere bei der Cholerainfektion des Meerschweinchens 
hervor, und hierbei sind auch die gegenteiligen Ansichten 
Pfeiffers und Metschnikoffs am schärfsten aneinander ge¬ 
raten, indem beide durch eine eigene Versuchsanordnung ihr 
Recht zu behaupten trachteten. Pfeiffer konnte die Säfte¬ 
wirkung durch das nach ihm so benannte Pfeiffersche 
Phänomen bei choleraimmunisierten Meerschweinchen in klar¬ 
ster Weise demonstrieren und Metschnikoff durch seine Ver¬ 
suchsanordnung , den Metschnikoff sehen Versuch, ebenfalls 
bei choleraimmunen Meerschweinchen die phagozytäre Tätigkeit 
zeigen. Obwohl es keinem Zweifel unterliegt, dafs man sich 
durch die ebengenannte Versuchsanordnung von der hervor¬ 
ragenden Phagozytenwirkung überzeugen kann, selbst wenn man 
die Säftewirkung, wie wir es getan haben, ausschliefst, so hat 
man doch nur geringen Erfolg, wenn man diese im Tierkörper 
unzweifelhaft vorhandene bakterizide Leukozytentätigkeit bei 
Cholera im Reagenzglas nachweisen will. Zwar hat es Leva* 
diti versucht, diesen Nachweis zu erbringen, aber andere 
Autoren, so Pettersson und Lambotte und Stiennon sind 
zu gegenteiligem Resultate gelangt. Worauf diese Differenzen 
beruhen, hofft Verfasser in einer mitTojosumi gemeinsam 
ausgeführten Untersuchung zeigen zu können. Jedenfalls geht 
aus den Arbeiten, welche die bakterizide Leukozytentätigkeit 
untersucht haben, hervor, dafs der Nachweis derselben in vitro 
nicht leicht zu erbringen ist. Selbstverständlich wäre man auf 
Grund dessen noch nicht zu dem Schlüsse berechtigt, dafs auch 
im Tierkörper eine derartige Wirkung nicht existiert. 

Nachdem die Opsoninfrage allgemein bearbeitet wurde und 
die phagozytosebefördernden Stoffe sich Anerkennung erworben 
hatten, hat man geglaubt, dafs jetzt die Phagozyten Wirkung ge¬ 
klärt sei, und hat diesen Stoffen eine grofse Bedeutung für die 
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Immunität beigemessen. Letzteres hauptsächlich aus dem Grunde, 
weil sich phagozytosebegünstigende Stoffe auch in jenen Immun- 
seris fanden, welche bakteriolytisch unwirksam waren, deren 
Schutzwirkung vom Standpunkt der bakteriziden Immunität un¬ 
erklärt blieb. Man ist jedoch mit dieser Vorstellung sicherlich 
zu weit gegangen; denn man darf nicht vergessen, dafs es sich 
bei opsonischen Versuchen meistenteils nur um eine mikro¬ 
skopische Beobachtung handelt, indem sich die betreffenden 
Bakterien nicht aufserhalb, sondern innerhalb der Leukozyten 
befinden. Es ist damit aber noch nicht der Beweis erbracht, 
dafs sämtliche Bakterien, welche der Phagozytose zugänglich 
sind, auch innerhalb der Leukozyten abgetötet oder in ihrem 
Wachstum gehemmt werden. Diesen Umstand hat schon 
Metschnikoff sehr wohl in Betracht gezogen, indem er selbst 
darauf hinwies, dafs der Tuberkelbazillus innerhalb der Leuko¬ 
zyten nicht zugrunde geht, dafs also den Tuberkelbazillus die 
Phagozytose nicht schädige. Das kann auch bei anderen Mikro¬ 
organismen, welche opsonisch beeinflufst werden, der Fall sein, 
und für alle jene kommen die Opsonine als Schutzstoffe nicht in Be¬ 
tracht. Wenn z. B. ein Staphylokokkus, gegen welchen Opsonine stets 
konstant vorhanden sind, befähigt ist, innerhalb der Leukozyten 
sein Gift zu bilden, so wird er die phagozytierenden Leukozyten 
auflösen und sich vermehren können. Um also zu beweisen, 
dafs dem Staphylokokkus gegenüber die Opsonine Schutzstoffe 
sind, müfste im Plattenversuch die bakterizide Wirkung der 
Leukozyten gezeigt werden können. Dann würde man die 
Überzeugung gewinnen, dafs der giftbildende Staphylokokkus 
innerhalb der Leukozyten behindert ist, sein Leukozidin zu er¬ 
zeugen. 

Bakterizide Versuche mit Leukozyten und Leukozytenstoffen 
sind schon vielfach ausgeführt worden, aber von den verschie¬ 
denen Forschem mit verschiedenem Erfolge. Entgegen den 
positiven Ergebnissen der französischen Schule, welche in den 
Leukozyten keimfeindliche Stoffe gegenüber den meisten Bak¬ 
terien aufgefunden hat, stehen die deutschen Autoren dieser 

Frage zweifelnd gegenüber. So hat insbesondere Baumgarten, 

12 * 


Digitized by 


Go igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 



176 Über den EinfluDs der Leukozyten anf die Aktivität dee Blutserums. 


Digitized by 


seit jeher ein Gegner der Phagozytose, in jüngster Zeit in Ge¬ 
meinschaft mit Finkh, Dold und Muff eine Arbeit veröffent¬ 
licht, die zu einem vernichtenden Urteil über die keimzerstörende 
Leukozyten Wirkung gelangt. Diese Untersuchung wurde im 
Anschluss an die Opsonintheorie ausgeführt, weil Baumgarten 
fürchtete, dafs durch diese die Phagozytentheorie wieder auf¬ 
leben könnte. In allen jenen Fällen, wo er das Serum bak¬ 
terizid unwirksam fand, konnte durch Zusatz von Leukozyten 
eine Keimvernichtung nicht erzielt werden, im Gegenteil fand 
er bei bakterizid wirksamen Serie eine Verschlechterung durch 
Leukozytenzusatz. Die Leukozyten Wirkung kam im Platten¬ 
versuche nie zum Ausdruck, obzwar in allen Proben mikrosko¬ 
pisch starke Phagozytose vorhanden war. Auf Grund seiner 
Versuche hält sich Baumgarten zu dem Schlüsse berechtigt, 
dafs die Opsonine keine Schutzstoffe seien, da sie für die Keim¬ 
zerstörung keine Bolle spielen. Die Versuche Baumgartens 
sprechen aber unserer Meinung nach gegen seine seit jeher ge- 
äufserte Ansicht, dafs die Phagozyten nur tote Bakterien auf¬ 
nehmen, dafs sie die Hyänen des Schlachtfeldes darstellen. 
Denn wenn er zeigt, dafs trotz starker Phagozytose keine Ab¬ 
nahme der Keime gegenüber den Kontrollen vorhanden ist, so 
beweist das doch entgegen seiner Ansicht, dafs die in den 
Phagozyten vorhandenen Keime lebend sind, also lebend auf¬ 
genommen wurden, es bewiese nur, dafs sie innerhalb der 
Leukozyten nicht abgetötet worden. 

Obwohl an der Richtigkeit dieser Versuche nicht zu zwei¬ 
feln ist, so haben dieselben sicherlich nicht allgemeine Gültig¬ 
keit. Nichts ist schwieriger und verlangt eine bis in die Details 
ausgearbeitete Technik als bakterizide Reagenzglasversuche mit 
Leukozyten. Man mufs in Betracht ziehen, dafs man zur Er¬ 
zielung eines bakteriziden Effektes im Glase die Leukozyten in 
die günstigsten Verhältnisse versetzen mufs, weil doch die Leu¬ 
kozyten extra corpus unter ganz anderen, und zwar ungünsti¬ 
geren Bedingungen wirken als im Tierkörper. Wählt man aber 
für die Leukozyten im Reagenzglase günstige Wirkungsbedin¬ 
gungen, so kann man auch gegenüber vielen Mikroorganismen 
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eine Abtötung erzielen, und zwar oft in voller Übereinstimmung 
mit der Leukozytenwirkung im Körper. Auf die Fragen ge¬ 
denken wir in den oben erwähnten mit Tojosumi ange- 
stellten Versuchen des genaueren zurückzukommen. 

Man bat sich seit jeher bemüht, in den Leukozyten Zell- 
und bakterienzerstörende Stoffe aufzufinden, um über die Ur¬ 
sprungsstelle jener Stoffe im Blutserum Klarheit zu erlangen, 
welchen diese Eigenschaften zukommen. Bekanntlich ist die 
Frage noch nicht entschieden, ob die Blutflüssigkeit des lebenden 
Tieres aktiv (komplementhaltig) ist oder, ob die Vernichtung 
von Bakterien und Zellen innerhalb der Leukozyten stattfindet. 
Letztere Ansicht wird insbesondere von Metschnikoff ver¬ 
treten, und wir werden im Verlaufe unserer Ausführungen 
darauf noch zurückkommen. Diese für das Wesen der Infektion 
und Immunität wichtige Frage wurde von den französischen 
Autoren einer detaillierten Bearbeitung unterzogen, indem sie 
den Beweis zu erbringen suchten, dafs sämtliche aktive Serum¬ 
funktionen in den Leukozyten aufzufinden sind. Und zwar 
verhalten sich die morphologisch differenzierten Leukozyten 
diesbezüglich verschieden. Die kleinen polynukleären Leuko¬ 
zyten zerstören insbesondere Bakterien, hauptsächlich die akuten. 
Infektionserreger, die grofsen mononukleären aber die Erreger 
chronischer Infektionen und insbesondere Zellen (Blutkörperchen, 
Spermatozoon usw.). Erstere nennt Metschnikoff Mikro¬ 
phagen, letztere Makrophagen. Weiter wurden diesen ver¬ 
schiedenen Leukozyten ihre wirksamen Stoffe in der Form von 
Extrakten entzogen, und man fand, dafs die Extrakte der Mikro¬ 
phagen vermittelst ihrer wirksamen Enzyme, der Mikrozytase, 
nur Bakterien abtöteten, die Makrozytase aber auch Zellen auf¬ 
löste. Die Untersuchung der gelösten Leukozytenstoffe war aus 
dem Grunde von Wichtigkeit, weil sie ja im extra corpus ge¬ 
wonnenen Blutserum in dieser Form Vorkommen und wirken 
sollten. 

Diese Befunde würden sehr zugunsten der zellulären (leuko- 
zytären) Herkunft der aktiven Serumstoffe sprechen und ihre 
Richtigkeit würde einen grofsen Fortschritt in vielen dunkeln 
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Fragen der Immunitätslehre bedeuten. Nun konnten aber trotz 
mancher Bestätigungen diese Versuche von einer Anzahl sehr 
geübter und bedeutender Experimentatoren nicht bestätigt 
werden, so dafs wir von einer Lösung dieser Fragen noch weit 
entfernt sind. Die Versuche Metschnikoffs, die hämolytisch 
wirksamen Serumstoffe aus den makrophagenhaltigen Organen 
zu extrahieren, haben Morgenroth und Korschun zu den¬ 
selben Experimenten veranlafst. Diese Autoren konnten zwar 
die Tatsache, dafs die Makrophagenextrakte Blutkörperchen 
auflösen, bestätigen, fanden aber gleichzeitig, dafs diese hämolyti¬ 
schen Substanzen sich völlig different gegenüber den Serum¬ 
hämolysinen verhielten, indem letztere thermolabil, erstere koch¬ 
beständig, letztere alkoholfällbar, erstere alkohollöslich waren. 
Levaditi hat es sich nun auf Anregung Metschnikoffs zur 
Aufgabe gemacht, diese Differenzen aufzuklären. Nach seiner 
Ansicht beruhen die von Morgenroth und Korschun auf¬ 
gefundenen prinzipiellen Verschiedenheiten auf einer Verschieden¬ 
heit der Extraktionsmethode. Bei langdauemder Extraktion 
(Extrait tardif.) gewinnt man die von den genannten Forschern 
beschriebenen koktostabilen alkohollöslichen hämolytischen Stoffe, 
( bei rascher Extraktion aber (Extrait rapid) erhält man den 
Serumstoffen analoge Hämolysine, welche der Erhitzung auf 
56° nicht widerstehen und aufserdem die Fähigkeit besitzen, 
die Wirkung eines spezifisch-hämolytischen Immunkörpers zu 
komplettieren, d. h. sensibilisierte rote Blutkörperchen aufzu¬ 
lösen. Die von Levaditi im Extrait rapid gefundenen Stoffe 
würden also in allem dem hämolytischen Serumkomplement 
gleichen. Für Metschnikoff waren die Versuche Levaditis 
so beweisend, dafs er hierüber im Handbuch von Kolle und 
Wassermann sagt: »Durch die kurz berichteten Versuche,« 
es sind die eben erwähnten Experimente Levaditis gemeint, 
»ist somit die Kontroverse in den Angaben verschiedener For¬ 
scher erledigt worden.« 

Da die genannten Versuche Levaditis auf ihre Richtig¬ 
keit unseres Wissens noch nicht geprüft wurden, und da es sich 
hierbei aufserdem um die prinzipiell wichtige Frage der Her- 
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kunft des Serumkomplementes handelt, so haben wir diese 
Untersuchung vorgenommen, um die Experimente Levaditis 
im Falle der Bestätigung zu erweitern. Es war zunächst von 
Wichtigkeit, ein Tier zu wählen, welches gegenüber einer be¬ 
stimmten Blutkörperchenart konstant hämolytisches Komplement 
besitzt. Hierzu schien uns das Meerschweinchen am geeignetsten, 
welches gegen mit Kaninchenimmunserum sensibilisierte Hammel¬ 
blutkörperchen stets eine bei den meisten Tieren konstante 
Komplementmenge besitzt. Es mufs also, wenn die Anschau¬ 
ungen Metschnikoffs und die Experimente Levaditis 
richtig sind, gelingen, aus den makrophagenhaltigen Organen 
des Meerschweinchens, der Milz und den Lymphdrüsen, hämo¬ 
lytisches Komplement zu erlangen. 

Die zu den Versuchen verwendeten Meerschweinchen 
wurden, aus der Karotis verblutet, sofort seziert, die Milz und 
die Lymphdrüsen des Peritoneums, der Leisten und des Halses 
herauspräpariert, in einem sterilen Mörser fein zerstampft und 
dann der Extraktion in Kochsalzlösung ausgesetzt. Die Kon¬ 
zentration der Extrakte sowie die Dauer der Extraktion ist bei 
jedem Versuche angegeben. Nachdem dann die Emulsion auf 
der elektrischen Zentrifuge rasch abzentrifugiert wurde, wurde 
die wasserklare, leicht gelblich gefärbte Flüssigkeit zum Ver¬ 
suche verwendet. Das Hammelantiserum löste in der Dosis 
von 0,002 einen Kubikzentimeter einer 5 proz. Blutaufschwemmung 
mit 0,1 Meerschweinchenserum als Komplement in 30 Minuten 
komplett. Durch die Versuche von Morgenroth und Sachs 
wissen wir, dafs ein Überschufs von hämolytischem Ambozeptor 
nur eine ganz geringe-Komplementmenge zur Hämolyse bedarf, 
dafs Ambozeptor und Komplement zur Ausübung des hämo¬ 
lytischen Effektes im umgekehrten Verhältnisse zueinander 
stehen. Da jedoch diese Feststellung nicht für alle Systeme 
Gültigkeit hat, so mufsten wir zunächst unser hämolytisches 
System nach der Richtung hin untersuchen. 
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Hammelblutkörperchen wurden in 5 pros. Aufschwemmung mit 0,01 Ambe 
zeptor, d. s. 5 lösende Dosen, sensibilisiert 


Sensibilisierte 

Komplement 


Resultat 

Blutkörperchen 

(Meerschweln.-8erum) 


1 ccm 

0,06 

komplett nach 10 Minuten 

> 

0,02 

> 

> 10 

> 

0,01 

> 

v 15 

> 

0,005 

> 

» 1 Stande 

> 

0,001 

deutliche Hämolyse nach 2 Stunde 

> 

— 


0 » 2 


Dieser Versuch, der mit 5 verschiedenen Seris mit demselben 
Ergebnis ausgeführt wurde, zeigt, dafs nur ganz geringe Komplement¬ 
dosen nötig sind, um eine komplette Hämolyse mit der mehrfach 
lösenden Ambozeptorendosis zu erlangen, dafs also die geringsten 
Komplementmengen, die in den makrophagenhaltigen Organen 
vorhanden sein sollen, dem Nachweise nicht entgehen können. 
Wir haben im ersten Versuch, da wir entsprechend den Angaben 
Levaditis einen grofsen Komplementgehalt in der Milz und den 
Lymphdrüsen erwarteten, die Blutkörperchen nur mit der dop¬ 
pelt lösenden Ambozeptorenmenge sensibilisiert. 


Venueh n. 

Die ganze Meerschweinchenmilz wurde in der oben beschriebenen Weise 
n 6 ccm Na Gl-Lösung eine Stande bei 37 0 extrahiert und hierauf zentri¬ 
fugiert. 


Blutkörpereh. mit 0,04, 
d. 1. die 2 lach lös. Dosis 
sensibilisiert 

1 ccm 


Milzextrakt 

1 ccm 
0,5 » 
0,25 » 


Resultat 

nach 2 Stunden nach 24 stunden 

9 Spor 

9 0 

9 9 


Kontrolle mit 0,1 ccm Meerschweinchensernm als Komplement löst ' 
10 Minuten komplett. 


Derselbe Versuch wurde auch mit nicht sensibilisierten Blut 
körperchen und weiteres mit sensibilisierten Blutkörperchen in 
inaktivem Milzextrakt angestellt; hatte selbstverständlich auch ein 
negatives Resultat. 

Versuch III. 

Milsextrakt in derselben Konzentration wie im vorhergehenden V 
suche; nur wurde die Extraktion anf 2 Stunden ausgedehnt. r 

Die gesamten mesenterialen Lymphdrüsen worden in i ccm ^ 

2 Standen lang extrahiert. a ^ 
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Blutkörperch. mit 0,01, 
d. i. 6fach lös. Dosen 
sensibilisiert 

Milsextrakt 

Resultat 

nach 24 Stunden 
nach 2 Stunden Zimmertemperatur 

1 ccm 

1 ccm 

a 

geringe Hämolyse 

> 

0,6 y 

a 

> 

> 

0,25 » 

Lymphdrüsenextrakt 

a 

> 

> 

1 ccm 

beginnnende 

Hämolyse 

deutl., aber nicht 
kompl. Hämolyse. 


Kontrolle mit 0,1 ccm Meerschweinchenserum als Komplement in 
5 Minuten komplette Hftmolyse. 

Inaktivierter Milz-und Lymphdrüsenextrakt (V, Stunde bei 56°) weisen 
in s&mtlichen Proben keine Hftmolyse auf. 


Versuch III zeigt, dafs in Milz- und Lymphdrüsenextrakten 
tatsächlich eine Spur hämolytischen Komplementes enthalten ist, 
welches den hämolytischen Ambozeptor reaktiviert und der Tem¬ 
peratur von 56° nicht widersteht. Angesichts dieser geringen 
Wirkung, welche erst nach längerer Zeit hervortritt, während 
das Serum sofort löst, drängt sich der Gedanke auf, dafs es sich 
hierbei nicht um Bestandteile der Zellen, sondern einfach um 


zurückgebliebenes Blut handelt, welches durch die Kochsalz¬ 
lösung ausgelaugt wird und zur Wirkung gelangt. In dieser 
Ansicht wird man bekräftigt, da man in den Organen entbluteter 
Tiere dennoch die Gefäfse mit Blut gefüllt sieht; aufserdem 
stellt z. B. eine zerriebene Drüse eine gallertige Masse dar, deren 
Feuchtigkeitsgehalt ebenfalls durch Komplementhaltige Gewebs¬ 
flüssigkeit bedingt ist. Um unsere Ansicht experimentell zu be¬ 
weisen, haben wir andere Organe, so die Leber der Meer¬ 
schweinchen, der gleichen Extraktionsweise unterzogen und auf 
ihren Komplementgehalt untersucht. 

Tenaeh IT. 


Es wurden zwei Tiere verblutet. Beide Milzen wurden in 5 ccm Na Ci, 
ebenso sämtliche Lymphdrflsen beider Tiere und ein Stück Leber, der GrOfse 
der Milz entsprechend, in 5 ccm Na Gl 2 Stunden lang extrahiert. Die Blut¬ 
körperchen wurden mit 0,01, d. i. der 5 fach losenden Dosis, sensibilisiert. 

Resultat 

nach 2 Stunden nach 20 Stunden 


1 ccm Milzextrakt -f“ 8ßnß ibil. Blutk. 

1 > > -j- n * c ht 4 £ n8 - * 

1 > Drüsenextr. + sensibil. > 

1 > > -j- nicht sens. » 

1 > Leberextrakt -j-® en8 ünl- , 

1 > y -j- nicht sens. > 

0,1 > Meerschw.-S. -|-sensibil. > 


beginn, Hämol. 
9 

deutl. Lösung 

a 

beginn. Hämol. 

a 

komplett 


starke Lösung 

a 

starke Lösung 
Spur Lösung 
starke Lösung 

a 

gelöst in 6 Min. 
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Diesem Versuche entnimmt man, dafs auch im Extrakte 
der Leber hämolytisches Komplement nach». weisbar ist. Da aber 
die Leber nicht aus Makrophsagen bestehlt, so wird man zu der 
Annahme neigen, dafs nur das in den .Blutgefäfsen zurück¬ 
gebliebene Blut das Komplement der Extrakte liefert. 

Es war also, wenn wir zu einem einwandfreien Resultate 
gelangen wollten, nötig, das Blut aus den Organen möglichst 
vollständig zu entfernen, was nur durch Waschen der Organ¬ 
emulsion möglich war. Wir gingen dabei, um die in den Zellen 
vorhandenen Stoffe zu schonen, so vor, dafs wir die betreffenden 
Organe rasch und wenig zerkleinerten, hierauf in -Kochsalzlösung 
aufschwemmten und sofort zentrifugierten. Das Ganze dauerte 
8—10 Minuten. Dann wurde der Rückstand abermals gründlich 
zerkleinert und der Extraktion überlassen. Wir haben absicht¬ 
lich nicht, wie es bei Leukozyten, um sie von den Serumresten 
zu befreien, üblich ist, mehrmals, sondern nur einmal gewaschen 
obzwar wir wissen, dafs 2—3maliges Waschen die Leukozyten¬ 
stoffe nicht beeinträchtigt. 


Versuch T. 


Die Lymphdrüaen von 2 Meerschweinchen wurden einmal auf die eben 
beschriebene Weise gewaschen, in 3 ccm Na CI aufgeacfaweram t, nnr 1 */ Std 
extrahiert. Blutkörperchen mit 0,004, d. i. der doppelt lösenden Dosis sensi¬ 
bilisiert. 


. Resultat 
nÄc k 2 St<J. nach 18 Std 

1 ccm Drüsenextrakt sensibilisierte Blutk. & q 

1 > > + nicht > > » 0 

1 > » */ 4 Std. 56° + sensibilisierte » 0 0 

0,1 » Meerschw.-Serum -j- » » nach IO Min. kompl. Lösg. 


Versuch VI. 

Milz- und Lymphdrüsen in je 6 ccm Na CI aufgeschwemmt, einmal 
waschen, 1'/» Stunde extrahiert. Blutkörperchen mit 0,01, d. i. der 6 fach 


lösenden Dosis, sensibilisiert 


~ V aC4V» 1 A 

2 ccm 

Milsextrakt 

+ sensibilisierte 

Blutk. 

Resultat 

nach 24 8 tdn. 

0 

2 » 

> 

+ nicht > 

> 

0 

2 » 

Drüsenextrakt 

+ sensibilisierte 

> 

0 

2 > 

> 

+ nicht » 

» 

0 

0,1 > 

Meerschw.-Serum -f~ sensibilisierte 

» 

nach B Min. kompl. Lösg. 
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Versuch VII. 

Genau wie Versuch VI angestellt und mit genau demselben Ergebnis. 

Versuch VIII. 


Milz, Drüsen und eine der Milz entsprechende Menge der Leber in je 


5 ccm 2 Stunden extrahiert, nachdem 

die eine 

Hälfte 

einmal 

gewaschen 

wurde, die andere Hälfte nicht Blutkörperchen mit 0,01, d. i. 

. der 5 fach 

lösenden Dosis, sensibilisiert 

Dach 

Resultat 
nach nach 

nach 


2 Std. 

24 Std. 

2 Std. 

24 Std. 

2 ccm Milzextrakt + sensib. Blutk. 

beginn. 

deutl. 

0 

0 

2 > Drfisenextrakt + > * 

Lösung 

do. 

Lösung 

do. 

0 

0 

2 » Leberextrakt -|- 9 9 

do. 

do. 

0 

0 


nicht gewaschen 

gewaschen. 


Kontrolle mit 0,1 ccm Meerschweinchenserum nach 6 Minuten komplett 
gelöst. 


Diese Versuche zeigen nun mit aller Klarheit, dafs keine 
Spur von komplementärer Wirkung auftritt, wenn die Organe 
vor der Extraktion gewaschen waren. Dafs der Blutgehalt der 
nicht gewaschenen Organe die Komplementwirkung vortäuscbt, 
geht aus Versuch VIII hervor, wo parallel gewaschene und nicht 
gewaschene Organe geprüft wurden, und wo der nicht gewaschene 
Leberextrakt ebenfalls komplettierend wirkt, wo man die Leber 
doch sicherlich nicht als ein makrophagenreiches Organ an- 
sehen kann. 

Wir wollten nun die Extraktionsmethode variieren, da es 
immerhin möglich war, auf einem anderen Wege einen Effekt 
zu erzielen. Am geeignetsten erschien uns die Methode von 
Büchner, da beim Gefrieren und raschem Auftauen die Leuko¬ 
zyten sehr leicht ihre wirksamen Stoffe abgeben. 

Versuch IX. 

Milz und DrQsen, einmal gewaschen, Milz in 6 ccm Na CI, Drüsen in 
2,6 ccm aufgeschwemmt, 1 Stunde lang eingefroren, bei 37° aufgetaut und 
noch 1 Stunde lang extrahiert. Blutkörperchen mit 0,01, d. i. der &fach 
lösenden Dosis, sensibilisiert. 

Resultat Dach 24 Stunden 

2 ccm Milzextrakt + sensibilisierte Blutk. 0 

2 » » nicht » » 0 

2 > Drüsenextrakt + sensibilisierte > 0 

0,1 » Meerschw.-Serum + » » nach 6 Min. kompl. gelöst 

0,01 » > -j- > > » 20 » » > 
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Versuch X. 

Genau dieselbe Versuchsanordnung wie in Versuch IX mit demselben 
Resultate. 

Diese beiden Versuche zeigen ebenso wie <Ji© vorhergehenden 
ein absolut negatives Resultat. Schliefslicla. wurde als Extrak¬ 
tionsflüssigkeit nicht Kochsalzlösung, sondern um die natürlichen 
Verhältnisse nachzuahmen, inaktives Meersehweinchenserum ver- 
wendet. 


Tersuch XL 


Die Milzen und Drüsen von 2 Meerschweinchen e i ) * 

in zwei Hälften geteilt, die eine Hälfte in 1,5 ccm * / * nm6n * 

hitztem Meerschweinchenserum aufgeschwemmt und o , 

(Extrakt I), die andere Hälfte eine Stunde lang mit v k Un 6Xtr ert> 
, . , . , , . * ccm inakt. Meer¬ 

schweinchenserum eingefroren und noch eine Stande 

Blutkörperchen mit 0,01, d. i. der öfach lösenden Doai« r ®oiert (Extrakt II). 

ü8 i 8 sensibilisiert. 


1,5 ccm Milzextrakt I -f- sensibilisierte Blutk. 

1,5 * > II + 

1,5 » Drüsenextrakt I + > > 

1,5 > II + 

1,5 » inakt. Meerschw.-Serum + 0,1 frisches 

Meerschw.-Serum + sensibilis. Blutk. 

1,5 » inakt. Meerschw. Serum -f- 0,0t frisches 

Meerschw.-Serum -f- sensibilis. Blutk. 

1.5 > NaCl -f- 0,1 frisches Meerschw.-Serum 

+ sensibilisierte Blutk. 

1.5 > NaCl + 0,01 frisches Meerschw.-Serum 

+ sensibilisierte Blutk. | 


Nach 24 Stunden 
0 
0 
0 
0 

k°mpl. gelöst nach 1 Std. 

nac ^ 2 8td. 0 

> 24 > deutl. Lösung 

* 5 Min. kompl. gelöst 

* 30 > 


Diesem Versuche entnimmt man, dals in 

inaktivem und aktivem Meerschweinchens*»,. er isc “ ng von 

sehr verzögert verläuft im Gegensatz zur ic 0 'i* 01 
i ,.. . . trolle in der Koch¬ 

salz Verdünnung, wo sie nach wenigen Minuten L- . ,, - . jy; es 

ist möglicherweise darauf zurückzuführen- H ör 0tn P 6 * S 

7 . , ±1 u a a.r s die im inaktiven 

Meerschweinchenserum enthaltenen Kompl ectle &\& komple- 

mentophile Gruppe des Ambozeptors zum Teil 1 en Jeden- 

alls geht aber auch aus dieser Versucli8anor<l ^^Cervor, dais 

in der Milz und den Drüsen des Meerschwei soviel 

Komplement enthalten ist, als der Menge Vq ^ 

malen Serums entspricht. ^.1 ° 
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mentes sprechen, wenn die Ursprungsstelle desselben gefunden 
würde. Aber gerade unsere diesbezüglicher» Versuche haben 
gezeigt, dafs dort, wo man die Bildungsstätte des Komplementes 
vermutet, der experimentelle Nachweis desselben mißglückt. 
So haben vielleicht unsere Versuche durch» ihrer» negativen Aus¬ 
fall einen Beitrag für die Ansicht jener Forscher geliefert, welche in 
der komplementären Wirkung eines Serams nur eine Eigenschaft 
dieser Flüssigkeit vermuten. Vielleicht werden nach dieser 
Riehtung hin angestellte Versuche Resultate zutage fördern, 
welche geeignet sind, ein Gebiet zu erforschen, welches das 
dunkelste in der gesamten Immunitätslehre darstellt 

Konnten wir uns in den vorangehenden Versuchen nicht 
überzeugen, dafs die Leukozyten für die Aktivität des Meer¬ 
schweinchenserums in bezug auf seine hämoly tische Fähigkeit 
eine Rolle spielen, so war noch zu untersuchen, ob die Leuko¬ 
zyten für den Gehalt des Blutserums an bakteriziden Substanzen 


verantwortlich zu machen sind. Es sollte hierbei nicht die 
bakterizide Wirkung der Leukozyten oder der Leukozytenstoffe 
au sich untersucht werden, sondern die Versuche wurden nach 
der Richtung hin angestellt, ob sich in den Leukozyten Stoffe 
nachweisen lassen, welche, ohne selbst wesentlich keimvemichtend 
zu wirken, die Funktion eines bakteriziden Komplementes 
ausüben. 

Die Frage der keimfeindlichen Eigenschaften der Phagozyten 
ist von vielen Forschern bearbeitet worden, Und die Versuche, 
welche diesbezüglich ein positives Resultat ergeben haben, gelten 
als Stütze für die Annahme, dafs die Leukozyten die Quelle der 

wirksamen, im Blutserum gelösten bakteriziden Stoffe der Alexine, 

seien. Allerdings war die Übereinstimmung <j er ■ ' Serum vor¬ 
handenen keimfeindlichen Substanzen mit den s den Phago¬ 
zyten gewonnenen keine vollkommene. Wäh die Serum- 

bakteriolysine der Mitwirkung eines thenxiolnh‘1 16 Voi»P^ m6nte3 
bedürfen, sind die in den Leukozyten ©nth l ” nicht 

hitzeempfindlich. Allerdings gibt es auch Vw enö *®ide Serum- 
anteile, welche der Erhitzung auf 56° , so Aas 

Kaninchenserum in bezug auf die Milzbi*«»^ „ e:rat0 
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188 Über den EinflaCs der Leukozyten auf die Aktivit&t des Blutserums. 

tötet z. B. das normale Meerscliweinchensorum den Typhus¬ 
bazillus ab, die Leukozytenstoffe aber lassen jede stärkere Wirkung 
auf diesen Keim vermissen. In diesen Fällen, di© sehr häufig 
sind, wäre die Annahme der Herkunft der Serumalexine aus den 
Leukozyten eine sehr gezwungene. Nun ist aber die Alexin¬ 
wirkung komplexer Natur, und da die Urspmngsstelle der bak¬ 
teriziden Immunkörper in den hämatopoetisohen Organen auf¬ 
gefunden wurde (Pfeiffer und Marx), so taucht hier wiederum 
die rätselhafte Frage von der Herkunft des bakteriziden Komple¬ 
mentes auf, d. h. ob dasselbe aus den Leukozyten stammt oder 
nicht. Denn die Extrakte aus polynukleären Leukozyten müfsten 
in erster Linie ihre Wirksamkeit dem bakteriziden Komplement 
verdanken. Damit hängt aber wieder die Frage zusammen, ob 
das Komplement gelöst im Blute des lebenden Tieres vorhanden 
ist oder nicht. Letztere Anschauung vertritt Metschnikoff 
nach dessen Vorstellung das Komplement den Leukozyten 

enthalten ist und von denselben spontan nicht abgegeben wird Erst 
wenn Leukozyten zugrunde gehen, wie z. B. bei der Gerinnung 

des Blutes, wird das Komplement frei und 0 

’ r „ . geilt ms Serum m 

Lösung. Das strömende Blut wäre frei von Komplement, und 
alle bakteriziden Funktionen des lebenden Organismus spielen 
sich, von Ausnahmsfällen abgesehen (Pfe i f f e rschen Versuch), 
innerhalb der Leukozyten ab. 

Eine grofse Anzahl von Experimenten T » „ 

6 r , sind zur Lösung 

dieser Streitfrage von den verschiedensten Forschern angestellt 
worden. Die ganze Frage mufste sich darauf luspitzen, im 
Reagenzglase eine dem strömenden Blute möglichst analoge 
Flüssigkeit zu gewinnen und zu unteraueben, 0 b sich dieselbe 
hinsichtlich ihres Komplementgehaltes anders verhält als ein 
durch Gerinnung gewonnenes Blutserum. q ^ a t das 

Blut in mit Paraffin ausgekleideten Röhrchen eu ®° ö n un d 
dieses Plasma komplementfrei gefunden, Wae V« . ff8 aus den 
Versuchsprotokollen nicht sehr scharf hervorg^j^ T ' e ttersaon 
konnte im Gegensatz hierzu öfters das Plasma •** bakterizid 


finden als das Serum. Die Versuche Pett 
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190 Ober den Einflufs der Leukozyten auf die Aktivität des Blutserums. 

im Blutserum vorhandenen Stoffe in den Leukozyten aufsuchen 
sondern prüfen, ob es gelingt, in den Leukozyten gegenüber 
bestimmten Mikroorganismen Stoffe zu finden, welche nach Art 
eines Komplementes mit dem Serum zusammen Bakterizidie 
ausüben. Sollte uns der Nachweis einer derartigen Wirkung 
gelingen, so wäre es noch von besonderem Interesse, wenn das 
Serum allein die Keime nicht abtöten würde. Damit könnte 
man untersuchen, unter welchen Bedingungen die komplementären 
Leukozytenstoffe ins Blutserum übergehen. Wenn man das eben 
skizzierte Thema bearbeiten will, mufs man siet», der mühevollen 
Aufgabe unterziehen, die Leukozyten gegenüber einer grofsen 
Reihe von Mikroorganismen auf komplementäre Wirkung mit 
eigenem Serum zu prüfen, da in der Literatur hierüber nichts 
bekannt ist. Uns kam jedoch eine Beobachtung aus früheren 
Versuchen zu Hilfe, welche unsere Experimente wesentlich 
erleichterte. Anläfslich der Untersuchung der natürlichen Im 
munität des Meerschweinchens gegen HeubaziU en konnten wir 
feststellen, dafs dieselbe im wesentlichen eine leukozvtftre ist 
indem die in die Peritonealhöhle dieses Ti 6l ._ D . .. , 

Keime ausschliefslich den Leukozyten zum Opfer fallen Als wir 

aber bakterizide Reagenzglasversuche mit Leukozyten anstellten 

fanden wir, dafs die gewaschenen Leukozyten i n Kochsalz* 

lösung aufgeschwemmt, in keiner Weise befaj^jgj. waren ^| en 

Heubazillus abzutöten. Dies schlug jedoch sofort ins^egenteil 

um, wenn wir die Phagozyten statt in Kochs»i.iM . , . 

. . ,„ * J . , ^saizpjsung in aktives 

oder inaktives Meerschweinchenserum au f sch wem v\ te i:t Die 

starke Abtötung der Heubazillen, die jetzt *, ,_ 

, , • , „ . erfolgte, blieb aber 

in dem Meerschweinchenseram allem aus. E>a * lebenden 
Tiere die Leukozyten stets mit der Körpe,^ U8 
wirken, so ist die natürliche Widerstands fö.bi v • des Meer¬ 
schweinchens leicht verständlich. Dafs dieself^ ^ e ^ vereinten. 
Säfte-Leukozytentfttigkeit beruht, glaubten bewiesen 

zu haben, dafs wir sowohl durch Ausschnitt. aan0 Sähe als 
auch der Leukozyten eine Infektion mit dein pf emelteß. 

Die kombinierte Wirkung von Serum und Lotk \xa\>enw\x 

uns damit erklärt, dafs das Serum durch ° z yt©** _ 
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die Phagozytose begünstigt und dadurch die Heubazillen mit 
den keimtötenden Leukozytenstoffen in Berührung bringt. Wenn 
diese Erklärung zutrifft, müfsten die Leukozytenstoffe allein die 
Fähigkeit besitzen, den Subtilis abzutöten, wenn man sie aus 
den Leukozytenleibern in Lösung bringt. Hierzu stehen ver¬ 
schiedene Methoden zu Gebote, welche darauf beruhen, die 
Leukozyten zu schädigen, wodurch sie meist ihre wirksamen 
StofEe abgeben. Diese Schädigung erzielt man durch Erwärmung 
der Leukozyten auf 60° (Schattenfroh), durch destilliertes 
Wasser (van der Velde), durch Behandlung mit Leukozidin 
(Bail) oder durch die gebräuchlichste, von Büchner angegebene 
Methode, welche darin besteht, die Leukozyten mehrmals gefrieren 
und wiederauftauen zu lassen. Das Fehlen bakterizider Eigenschaften 
der auf diese Weise hergestellten Leukozytenextrakte gegenüber 
vielen Mikroorganismen war für viele Forscher ein Beweis für die 
untergeordnete Bedeutung der Leukozyten im lebenden Organis¬ 
mus. Unsere oben erwähnten Versuche legten uns den Gedanken 
nahe, dafs diese Vorstellung nicht der Richtigkeit entspricht. 
Es besteht nämlich beim Heubazillus, ähnlich wie beim Milzbrand¬ 


bazillus, eine ziemlich starke Spontanphagozytose der in Koch¬ 
salzlösung aufgeschwemmten Leukozyten. Es ist demnach nicht 
recht verständlich, warum in unseren früheren Versuchen die 
Leukozyten in Kochsalzlösung den Heubazillus nicht abgetötet 


haben; denn man mufs sich doch vorstellen, dafs weniger ei 

gesäte Keime von der grofsen Menge von Leukozyten phago 

zytiert wurden. Dieser Umstand liefs vermuten, d»f® 

zyten nicht befähigt sind, in ihrem Innern die ö e ^^ Äl ^oziüVen 

zutöten. Die Abtötung würde erst erfolgen, wenn di 0 otum etv 

einen an sich unwirksamen StofE aus dem Serum -welche* 

haben. Das Serum müfste also einen Anteil h inn«** 

nicht nur für die Phagozytose, sondern für die a 69 ** ° t 

halb der Leukozyten unerläfsliche Vorbedin» °V a °* 

hierfür läfst sich auf die Weise erbringen ^ 

nische Wirkung des Serums ausschaltet und *** 

selbe mit den Leukozyten zusammen abtöf UUt * tsu< ^ 

dadurch erreichen, dafs man die Leukozv* et * t>a0 4 ^^ 

y ° / 
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192 Über den Einflufs der Leukozyten auf die Aktivität des Blutee mma . 

Stoffe in Lösung bringt. Die Versuchsanordnung wäre nur derart 
dafs 1. die isolierte Wirkung des Leukozyten ex traktes, 2. die 
isolierte Serumwirkung und 3. die Kombination beider untersucht 
würden. Ist 1. und 2. unwirksam im Gegensatz zu 3., so würde 
das Serum eine ungemein wichtige Rolle in bezug auf die Ver¬ 
nichtung des Heubazillus spielen, obzwar es an sich wirkungslos 
ist. Wir geben hier gleich einen Versuch wieder. 


Versuch XII. 


1 ccm Serum. 

1 » Leukozy lenser umextrakt 

1 » Leukozytenbouillonextrakt 

1 * Leukozytenkochsalzextrakt 

Einsaat 15—20000. 


Hesultat nach 6 Std. 
lOO 000 

743 
lOO 000 
50 000 


Wir ersehen hieraus, dafs unsere Voraussetzung eingetreten 
ist, indem nur die Kombination von Serum und Leukozyten 
extrakt Bakterizidie auf weist. 

Bevor wir die weiteren Versuche auführert n 

u > wollen wir zu¬ 
nächst die detaillierte Versuchstechnik wiedergeben Di e Leukozyten 

wurden aus der Bauchhöhle von Meerschweinchen nnen 

welche 8 bis 10 ccm steriler Bouillon intraperitQ^ ^ e ^””icrt 

bekamen und nach 18 Stunden verblutet wurden Da in der 

Bauchhöhle meist Exsudat fehlte, wurde dies«lK^ .. „ , 

, , , , mit Kochsalz- 

lösung solange ausgespült) als die Spülflüssi prl^ Q^ trüb ar Dio 

Leukozyten wurden zweimal auf der Zentrif Uge gewaschen. 

Leukozyten, denen rote Blutkörperchen t> e igemiacht sind sind 

nicht zu verwenden. Die Menge der Leukozyt«**-._„ ’ _„„ 

® j wn mufs, wenn man 

ein gutes Resultat erzielen will, eine sehr grof Se Sein go re ichen 
die Leukozyten eines Tieres höchstens für ^ bis *5 Röhrchen 
aus. Durch ein mikroskopisches Präparat mu Ts man ’ch jedesmal 
überzeugen, ob gröfstenteils polynukleare Leukozyt** ” der Perito- 

näalhöhle enthalten waren. Aus den gewaschenen ^ ^lutzelle» 

wurden dann die Extrakte derart hergestellt, dar® ^^^gprechende 
Menge der Leukozyten, die in 15 ccm langen, e en i ccm-.y. 

Durchmesser eingefüllt, daselbst zentrifugier^. : 

Kochsalzlösung abgegossen und nun stets i ^ 
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sprechenden Extraktionsflüssigkeit aufgeschüttelt und in die Eis¬ 
kochsalzmischung auf 1 Stunde gebracht wurde. Nach dieser 
Zeit ist der Inhalt der Röhrchen stets eingefroren, hierauf wird 
bei 42° rasch aufgetaut und derselbe Vorgang stets 5 mal wieder¬ 
holt, indem das zweite und das folgender Mal die Leukozyten 
nur 10 Minuten in der Kältemischung verblieben, da sie nach 
dieser Zeit stets eingefroren waren. Die so erhaltenen Extrakte 
sind in den Versuchsprotokollen je nach der Aufschwemmungs¬ 
flüssigkeit, in der die Extraktion vorgenommen wurde, als Koch¬ 
salz-, Serum-, Bouillon etc.-Extrakte bezeichnet. Die Extrakte 
wurden nie zentrifugiert, sondern stets mit den Leukozyten zu¬ 
sammen verwendet. Die Einsaat wird derart vorgenommen, dafs 
in 10 bis 15 ccm Kochsalzlösung 1 ccm einer 12 bis 15 ständigen 
Bouillonkultur, die durch ein befeuchtetes Papierfilter geschickt 
wird, gegeben wurde. Von dieser Verdünnung, welche möglichst 
wenig Klümpcen und Sporen enthält, wird in jedes Röhrchen 
ein Tropfen eingesät. Die Einsaat wird gleichzeitig bestimmt, 
indem dieselbe Menge in flüssigen Agar, der gleich zu Platte 
gegossen wird, gegeben wird. Die Versuchsröhrchen kommen 
nun auf 6 Stunden in den Brutschrank und werden während 
dieser Zeit sehr häufig durchgeschüttelt. Nach 6 Stunden wird 
der Inhalt der Röhrchen mit auf 43° abgekühltem, verflüssigten, 

Agar übergossen und zur Platte verarbeitet. Die Platten kommen 
dann auf 6 Stunden in den Brutschrank und werden, wenn 
möglich, nach dieser Zeit herausgenommen, da sonst di© Kenn© 
der oberflächlichen Kolonien ins Kondenzwasser a-vvaschw 
und die ganze Platte überwuchern. Die Bestimm'* 13 *’ ^ ^ e \d©t 
zahl wurde so durchgeführt, dafs stets 10 big 20 O ealC ^ a ^mtt 
mit schwacher Vergrofserung abgezählt und der ^^oben 3©' 
mit 1000 multipliziert wurde. Das entsprach ■ e* 

rechnung nach der Keimzahl der ganzen Platte ^ 3^ ^ek-to- 

zahl unter Tausend, so wurde ein Quadrant 

skopisch abgezählt. Stets wurde zur Zählun ^ ^ 0 ™ n 

gebraucht. Wenn man die Versuche in de ^ ^ aa se\t* 

durchführt, so bekommt man in den 

gutes Resultat; es milsliagt aber auch W 
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194 Über den Einflufs der Leukozyten auf die Aktivität des Blutserums. 

ohne dafs man den Grund anzugeben weife, was be kann tlich 
eine Eigentümlichkeit der Leukozyten versuche ist, denen eine 
gewisse Launenhaftigkeit und Unregelmafsigkeit stets anhaftet. 
Wir haben unsere sämtlichen Experiment© nur mit einem Sub- 
tilisstamm durchgeführt, der sich besonders zu Tierversuchen 
gut eignete. Wir wissen deshalb nicht, ob sich nicht andere 
Stämme anders verhalten. Wir sind gern© bereit, demjenigen, 
der sich für diese Frage interessiert, unseren Stamm zur Ver¬ 
fügung zu stellen. 

Da der erste Versuch (Versuch XII) ergeben hatte, daüs 
eine bakterizide Wirkung nur in der Kombination Extrakt-Serum 
zustande kommt, so war es selbstverständlich von grofsem Interesse 
festzustellen, nach welchem Mechanismus diese Abtötun erfolgt' 
da bisher eine komplexe bakterizide Wirkung nur n f ch r dem 

Ambozeptor-Komplement-Schema bekannt ist. Dieses Schema 

bildete auch den Ausgangspunkt unserer Untersuchung indem 

wir uns die Frage verlegten, welcher Anteil dem Komplement 

und welcher dem Immunkörper entspricht. ,, . ^ 

,. , , ., , . F _ er geeignetst© W eg, 

dies zu entscheiden, schien uns die Erhitzung da die hohe 

Thermoempfindlichkeit des Komplementes -__ jq jg Min 

langes Erhitzen zerstört seine Wirkung - dessen hervorragendste 
Eigenschaft ist. 


Versuch XIII. 


1 ccm Serum 


Bouillonextrakt.. 

Serumextrakt. 

Bouillonextrakt (*/« 8td. auf 56 
Serumextrakt ('/« Std. auf 66°) 

Kochsalzextrakt. 

Einsaat 16—20000. 


Na °k 6 Stunden 
* 100 000 

- 100 000 

486 

- 200000 
7 000 
50000 


In diesem Versuche tritt zunächst wied eru e lrr klar die 
komplexe Serum-Leukozytenextraktwirkung 1X1 ^ährend das 

fiflrnm und di« Rvt.raktA isnliArt. «in nw._ . ^ v Or^ .vt_ 


un e©h< 


von 20000 auf 50000 resp. 100000 Kei 


VJ acVvstum 


Kombination beider die Einsaat bis auf 48G 
in diesem sowie in mehreren anderen V 


'm© 


tötet d\e 

«Ina© ab • w dem 
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Bouillon-Extrakt auch die Leukozyten in Kochsalzlösung extra¬ 
hiert und zwar aus folgendem Grunde. Wir wissen, dafs der Milz¬ 
brandbazillus in Kochsalzlösung oft in erheblichem Mafse abge¬ 
tötet wird. Wenn dies auch beim Heubazillus der Fall wäre, 
so könnte man eventuell dem Einwande ausgesetzt sein, dafs 
die Leukozyten in frischem Serum einfach deshalb wirken, weil 
dasselbe ein schlechter Nährboden für die Heubazillen ist; bringt 
man dazu einen zweiten schlechten Nährstoff, die Leukozyten, 
so sterben die Heubazillen darin einfach ab. Dies ist jedoch 
nicht der Fall, denn die Leukozyten lassen einerseits in Koch¬ 
salzlösung Wachstum zu, anderseits töten sie, wie die folgenden 
Versuche lehren werden, in inaktiven Seris, welche einen aus¬ 
gezeichneten Nährboden für den Heubazillus abgeben, in starkem 
Mafse ab. 

Weiter zeigt dieser Versuch, dafs die Erhitzung auf 56° 
zwar eine Abschwächung der Bakterizidie bedingt, dafs aber 
eine starke Wachstumshemmung noch zu verzeichnen ist. Können 
wir zwar daraus schon den Schlufs ziehen, dafs ein dem Serum¬ 
komplement anologer Bestandteil hierbei nicht beteiligt ist, so 
raüfste noch festgestellt werden, welcher Anteil, ob Serum- oder 
Leukozytenstoffe durch die Temperatur von 56° abgeschwächt 
werden. Dies konnte dadurch erzielt werden, dafs Serum und 
Extrakt isoliert erhitzt und dann in verschiedener Variation 
zusammengemischt wurden. 


Versuch XIV. # 

1 ccm Serum. . ^*^000 

1 > Bouillonextrakt. . ^ 

1 » Serumextrakt. _ ^'20° 

1 > Bouillonextrakt -f- 1 ccm Serum " ^ ^00 

1 * ’ (15 Min. auf 58°) -|1 i ' *<*#> 

1 ’ ’ +1 ccm 8erum (16 Min 8w '!.4r'> ob 000 

1 » Kochsairextrakt.. ***• ^ 

Einsaat 16000 . * • ' 

Die Abschwächung durch die Erhitzun \ 

suche zutage tritt, bezieht sich auf beide A i» /?***0* 

Serum als auch auf den Leukozytenextrakt * ***’ wtf* ^ 
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noch eine erhebliche Wirkung vorhanden, indem eine Abtötung 
von 15000 auf 2000 resp. 3000 Keime erfolgt. Gleichzeitig be¬ 
stätigt dieser Versuch den vorangehenden, wo ebenfalls nur eine 
Abschwächung, nicht eine Aufhebung der Bakterizidie eintrat. 

Da es immerhin möglich war, dafs die Erhitzung auf 56° 
ungenügend war, haben wir die Zeit der Einwirkung dieser 
Temperatur teils verlängert, teils die Temperatur erhöht 


Versuch XV. 


1 ccm Serum. 

1 » Serum (V* Std. auf 56 • erhitzt). . 

1 > Bouillonextrakt. 

1 » Serumextrakt. 

1 > Serumextrakt (Leukozyten V, Std. stuf 

1 > > (Serum V, > » 

1 » Bouillonextrakt + 1 ccm Serum . 

1 > Kochsalzextrakt. 

Einsaat 8000. 


Nach 6 Stunden 

7 000 

- • 150 000 

. 50 000 

- - 308 

B 6 °) 3 000 

B6 °) 628 

- • 800 

• 20 000 


Tersuch XTI. 


1 ccm Serum. 

1 > Bouillonextrakt. 

1 » Serumextrakt. 

1 > » (Leukozyten l / t Std. Go °) 

1 > » (Serum V, > 0O °) 

1 > Bouillonextrakt + 1 ccm Serum . 

1 > Kochsalzextrakt. 

Einsaat 3000. 


2000 
15 000 
7 

3 000 
500 
23 

20 000 


Aus beiden Versuchen entnehmen wir 
um eine Abschwächung beider Komponenten handelt dafs aber 
die Leukozytenextrakte stärker geschädigt werden indem in 
Versuch XVI die Leukozytenwirkung völlig aufgehoben ist. Die 
Schädigung des Serums möchten wir keine Bedeutung 

beimessen, da durch die Inaktivierung das Servun u einem aus¬ 
gezeichneten Nährboden umgewandelt wird 01 ZU <. .. nicht 

6 , , . - , . . u > so daf s 

wundemehmen darf, wenn hierin eine s 0 y, _ 'Wirkung 

der Leukozytenextrakte vorgetäuscht wird. Viitzung der 

Leukozytenextrakte wurde so vorgenomruur* ^©i Boden¬ 

satz der zentrifugierten Leukozyten der u 
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ausgesetzt hierauf erst die Extraktion in der entsprechenden 
Flüssigkeit, aktivem oder inaktivem Serum, vorgenommen wurde, 
und zwaraus dem Grunde, damit eine Verdünnung der Extraktions¬ 
flüssigkeit vermieden wurde. Die beiden letzten Versuche zeigen 
eine Abweichung von den früheren, indem hier die normalen 
Meerschweinchensera Wachstumshemmung aufweisen, was in den 
» früheren Versuchen nie vorgekommen war. Der Grund hierfür 
dürfte darin liegen, dafs wir zu unseren früheren Versuchen 
stets kleinere Tiere verwendet haben, hier aber, um mehr Material 
zu erlangen, alte Tiere; dafs das Serum alter Tiere öfters anders 
wirkt, d. h. Bakterizidie aufweist, die junge Tiere vermissen 
lassen, ist bekannt. Auch dürfte auf die Hemmung die beim 
Meerschweinchenserum öfters auftretende Agglutination nicht 
ohne Bedeutung sein. Jedenfalls berührt dieser Umstand in 
keiner Weise die von uns hier bearbeitete Frage der Komplexität, 
da dieselbe auch hervortritt, wenn durch Inaktivierung des Serums 
seine manchmal vorhandene Wachstumshemmung völlig ver¬ 
schwunden ist. Beifolgender Versuch zeigt dies. 


Versuch XVII. 


1 ccm Serum. 4000 

1 » Serumextrakt. 190 

1 » Serum (10 Min. 56°). 160 000 

1 » Serumextrakt (Serum 10 Min. 56°). 756 

1 » Bouillonextrakt. 100 000 

Einsaat 7000. 


von 

Itt- 


Während hier das inaktive Serum eine 

7000 auf 150000 Keime, der Leukozytenextrakt 

läfst, töten beide vereint bis auf 756 Keime ab Vv 

Der Vollständigkeit halber haben wir einen V 
stellt, in welchem wir die toten Leukozyten abfc 
nur die klaren Extrakte verwendet haben. 


Versuch XVIII. 

1 ccm Serum. 

1 » Serumextrakt zentrifugiert . 

1 > Serum ('/, Std. auf 56°) 
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Nach 6 Std. 

1 ccm Serumextrakt zentrifugiert (Serum V* StdL auf 56°) . 7 000 
1 > Serumextrakt zentrifugiert (das Ganze 1 / a Std. auf 56°) 15 000 

1 > Bouillonextrakt zentrifugiert. 200000 

Einsaat 15000. 


Im Prinzip zeigen die zentrifugierten Extrakte dieselben 
Wirkungen wie diejenigen, welche die toter» Leukozyten ent¬ 
halten. Doch sind letztere wirksamer, was vielleicht darauf zurück- 
geführt werden kann, dafs während der Versuchsdauer stets noch 
Leukozytenstoffe in Lösung gehen. Es ist also angezeigt, zu diesen 
Versuchen die Leukozytentrümmer nicht abzu z ©r»trifugieren. Dafs 
die eingefrorenen Leukozyten tot sind, kann man leicht daran 
erkennen, dafs sie, obwohl sie mikroskopisch unverändert sind, 
keine Phagozytose aufweisen. 

Nach den bisher mitgeteilten Versuchen haben wir noch 
keinen sicheren Anhaltspunkt dafür, dafs die aus den Leukozyten 

stammenden Stoffe dem Serumkomplement analo si d da die 
Einwirkung der Hitze nicht eine vollständige Aufh^buneder Wirk¬ 
samkeit derselben bedingt. Wir hielten 2U 8 

weitere Versuche für notwendig. Wir hofft« 


dieser Aufklärung 

T . . , :en durch künstliche 

Immunisierung zum Ziele zu gelangen. \xr* . 

i . T . . Wlr wissen nämlich, 

dafs es bei der künstlichen Immunisierung- „• 

mehrung des Komplementes, wohl aber * ZU e * ner er 

kommt. Für die diesbezüglichen Versuche ^ mmun ^ ör P erS 

schweinchen in Betracht, da bei diesem Tier atrien nur ^ eer 

noch das Serum allein den Heubazillus Wesentl• ^ e< ^ er L eu ^ oz y* en 

Steigerung des Immunkörpergehaltes mtifste ^töteten. ® De 

dafs entweder das Serum oder die Leulcozvf 0 < ^. ar ^ n °® en ^ aren ' 
Mafse die Fähigkeit erlangen, sich gegenseit*S e8 * e ^ er * em 

an sich keimtötende Eigenschaften erlangen Zu ergänzen, oder 
schweinchen intraperitoneal mit lebenden inte b ^ a ^ en Meer- 

und dann genau so, wie es in den Vo Ut>az iWen vorbehandelt 

angehenden Versuchen 


geschehen ist, die Untersuchung vorgen o 


Versuch XIX. 

Meerschweinchen I erhält in Zwischenrft, 
und 1 ccm Bouillonkultur von Heubazillen 
der letzten Injektion verblutet. 


^oien. 


-W"* Von 6 Tagen 0,1 ’ °f 

**®rUoneal. 10 Tage nach 
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Nach 6 Stünden 

1 ccm Serum. 10 000 

1 > Serumextrakt. 480 

1 > Serum (7, Std. 56°). 30 000 

1 > Serumextrakt (Serum 7s Std. 56°). 2000 

1 > Bouillonextrakt. 20 000 

1 > > (V, Std. 56°). 100000 

1 » Voll-Exsudatextrakt. 0 

1 > Zentrifug.-Exsudatflüssigkeit. 350 


1 » Leukozyten der Exsudatflüssigkeit in Bouillon . 100 000 

Einsaat 7000. 

Yersuch XX. 

Meerschweinchen II. 4 Injektionen von 0,1, 0,5, 1 und 1,5 ccm. Nach 
10 Tagen verblutet. 

Nach 6 Stunden 


1 ccm Serum. 30 000 

1 > Serumextrakt. 560 

1 » Serum (Vt Std. 56 •). 100000 

1 > Serumextrakt (Serum V, Std. 56°) . . . 10000 

1 » Exsudatflüssigkeit. 3 000 

1 » Bouillonextrakt. 30 000 

Einsaat 7000. 


Yersuch XXL 

Meerschweinchen III. Vorbehandelt wie Meerschweinchen II. 

Nach 6 Stunden 


1 ccm Serum 


1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 

1 


Serumextrakt. 

Serum (V, Std. 56 •). 

Serumextrakt (Serum 7s Std- 66°) 

Voll-Exsudatextrakt. 

> (7, Std. 56°) 

Exsudatflüssigkeit. 

> (7, Std. 66®). 

Bouillonextrakt. 

Einsaat 6000. 


384 

3 

50 000 
4 
0 

84 

5 

4 

3 «ö0 




Wenn wir das Resultat dieser Versüß 

in wir. fiRla hm nan haidan _ ^ _ -» P 5 


so 
L acW 


sehen wir, dafs bei den beiden ersten Tieren e *~"! ^ 

Effekt nicht zu konstatieren ist, indem sich J* 1 ' vwv ~ 

extrakte noch das Serum derselben von di0 ^ 

unterscheidet. In Versuch XX zeigt sogar ^ ^ 

extrakt eine sehr starke Abschwächung, ir* a fc^ 
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ist, dafs es im Serum dieses Tieres nicht zu einer Neubildung 
von bakteriziden Stoffen gekommen ist, die sich gerade in dieser 
Versuchsanordnung zeigen müfste. Versuch XXI unterscheidet 
sich aber von den vorhergehenden zunächst dadurch, dafs das 
Serum allein deutlich bakterizid ist. Während man gelegentlich 
auch im Serum eines normalen Tieres Wachstumshemmung be¬ 
obachten kann, tritt dieselbe doch nicht in dem starken Mafse 
wie hier auf, wozu es offenbar unter dem Einflufs der Immuni¬ 
sierung gekommen ist. Aber auch der Leuko zytenextrakt allein 
zeigt hier eine deutliche Entwicklungshe mm ung. Es ist also so¬ 
wohl im Serum als auch in den Leukozyten *) zur Neubildung 
von bakteriziden Stoffen gekommen, so dafs diese Versuche uns 


über die aufgeworfene Frage keinen Aufschlufs geben. 

In diesen beiden Versuchen hatten wir auch Gelegenheit, 
sowohl das Exsudat als auch die Exsud atflüsaigkeit, die von 
den lebenden Leukozyten befreit war, zu untersuchen und fanden 


beide bakterizid im Gegensatz zum Serum (XIX XX) und 
auch in Versuch XXI, wo das Serum bakterizid ist konnten wir 
in bezug auf die Thermoresistenz eine avisgesprochene Differenz 
in bezug auf beide Flüssigkeiten feststelleD ie ßakterizidie der 
Exsudatflüssigkeit ist ohne weiteres verständlich wenn man be¬ 
denkt, dafs sich in derselben die Bestand*«»-;i Ä j „ 

_ , , ,. _ . i _ ut »xeii e des Serums vor- 

finden und die Leukozyten ihre Stoff© nk-,., , , 

i . . , 1X . , , ., , °6 e ben, so dafs es zu 

einer kombinierten Wirkung beider kommen kau 

Weitere Aufschlüsse über die Natur h*»— • ,' , . 

a . „ . . . , vier m den Leukozyten 

enthaltenen Stoffe mufsten wir erlangen ' 

, T i * We nn wir untersuchten, 

ob die Leukozytenstoffe in ähnlicher 
, . , ., , m. . Se wie mit dem Meer¬ 

schweinchenserum mit anderen Tierseris 

, ,. , , 'Zusammenwirken. Dies¬ 
bezüglich müssen wir an die bekannten \r« , , 

Pettersson über die natürliche Immuuitjn- U il * V °. n ® al U * 

innem, welche aus der Fähigkeit der Leulr 6 * Milzbraa 

Sera zu aktivieren, und aus der Thermolabil versc ^ e en , 

den Komplementgehalt der Leukozyten * diese Wirkung»* 1 

unseren Versuchen waren nur solche Sera ossen Laben. u 

- & z a gebrauchen, welche 

1) Pettersson hält dies auf Grund sein e 
immunisierten Tieren ebenfalls für wahrscheiixli c ^ ^ er euche bei miteb ran 
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nicht bakterizid waren oder deren Bakterizidie sich durch Er¬ 
hitzen aufheben liefs. Kaninchen- und Pferdeserum waren nicht 
zu verwenden, weil deren keimtötende Wirkung durch Erhitzen 
nicht schwand. Die Bakterizidie dieser Sera wurde durch Meer¬ 
schweinchenleukozyten nicht erhöht, sondern deutlich abge¬ 
schwächt. Geeignet war das inaktivierte Rinderserum, welches, 
wie auch aus den Versuchen von Bail und Pettersson hervor¬ 
geht, auch den Milzbrandbazillus nicht abtötet. Wirken die 
Leukozytenstoffe als Komplement oder komplementartig, so war 
zu erwarten, dafs sie, wenn das Rinderserum den Immunkörper 
enthält, mit diesem zusammen den Heubazillus abtöten. Im 
gegenteiligen Falle war es kein Beweis gegen die Komplement¬ 
natur der Leukozytenstoffe, da nicht jedes Komplement auf jeden 
Immunkörper pafst. 

Versuch XXII. 

Nach 6 Stunden 

1 ccm Rinderserum (15 Min. 56°) . . . . 5 000 
1 > > (15 > 56°) Extrakt . 83 

1 > Bouillonextrakt. 5 000 

Einsaat 1000. 


Versuch XXIII. 


1 ccm aktives Rinderserum 1 


( l /i Std. 56 °) 
Einsaat 8000. 


1 

> 

inaktives 

> 

I (•/, std. 56°) . . 

1 

> 

> 

> 

I Extrakt .... 

1 

> 

aktives 

> 

II. 

1 

> 

inaktives 

> 

II. 

1 

> 

> 

> 

II Extrakt . . 

1 

> 

> 

> 

m. 

1 

> 

> 

» 

III Extrakt . 

1 

> 

Exsudatflüssigkeit 

. 

1 

> 

> 


(V, Std. 56 °) . 

1 

> 

Kochsalzextrakt . 

• • • ® 

1 

> 

Meerschweinchenserum .... 


Nach 6 Stunden 

3 000 
35 000 
28 
4000 
40 OOO 
842 

50 


Die Leukozytenstoffe des Meerschweinche 
Versuchen befähigt, das an sich unwirksame \ *** — - 4 ^ 

zu aktivieren in ähnlicher Weise, wie es 




rtf» 
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der Fall ist. Wir sehen jedoch in Versuch XXIII wiederum, 
daf8 die aus beiden Komponenten bestehende Exsudatflüssigkeit 
bei der Temperatur, bei welcher jedes bakterizide Serumkomplement 
seine Funktion einbüfst, sogar eine erhöhte Bakterizidie aufweist. 

Im Anschlufs hieran war zu prüfen, ob sich das inaktive 
Rinderserum nicht durch frisches Meerschweinchenserum ergänzen 
läfst, weil man im bejahenden Falle den Schlufs ziehen könnte, dafs 
das Meerschweinchen entweder wirkliches Komplement gegenüber 
dem Heubazillus besitzt, welches auf diesem Wege dem Nachweis 
zugänglich wird, oder Stoffe aus den Leukozyten in das Serum 
übergehen, welche, wie die oben angeführten Versuche gezeigt 
haben, das Rinderserum ergänzen. 

Tersuch XXIV. 

Nach 6 Stunden 

1 ccm Rinderserum I (15 Min. 

1 > > I (15 Min. i 

Serum 1. 

1 > Rinderserum 11 inaktiv 

1 > » n > 

chenserum 1 .... 

1 » Rinderserum ELI inaktiv 

1 » > in i 

chenserum I . . . . 

1 » Rinderserum IV inaktiv 

1 » > IV » 

chenserum I . . . . 

1 » Meerschweinchenserum 

1 » Rinderserum I inaktiv 

1 » > II 

1 * * HI 

1 > » IV 

1 > Meerschweinchenserum 

Einsaat 10000. 

Es zeigt sich, dafs eine Ergänzungsfähigkeit des normalen 
Meerschweinchenserums für das Rinderserum nicht vorhanden 
ist. Die geringe Wachstumshemmung, die auftritt, kann sehr 
wohl darauf zurückgeführt werden, dafs das inaktive Rinderserum 
die Agglutaintion gegenüber dem Heubazillus verstärkt. Diese 
mangelnde Aktivierungsfähigkeit des normalen Meerschweinchen- 


56*). 15000 

>6 °) +1 ccm Meerschw.- 

. 10000 

. 20000 


+ 1 ccm Meerschwein- 

1 ccm Meerschwein- 


10000 
10000 

7 000 

. 15 000 

-|- 1 ccm Meerschwein- 
. 10000 

I . 20000 

12000 
10000 
10000 

8000 

II ........ 20000 


-f- 1 ccm Meer¬ 
schweinchen¬ 
serum II 
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bekannt ist, schienen geeignet. Wir stellten Gefrierextrakte nach 
der gewöhnlichen Vorschrift her und fanden dieselben sehr 
wirksam auf Choleravibrionen, weniger auf Typhusbazillen und 
Heubazillen. Die zur Absorption benutzten Bakterien waren bei 65° 
abgetötet, die Behandlung wurde eine Stunde bei Bruttemperatur 
vorgenommen, und die Bakterien wurden hierauf durch Zentri¬ 
fugieren entfernt. Der geringen Verdünnung, der die Extrakte 
durch die Bakterienbehandlung ausgesetzt waren, wurde auch 
bei den unbehandelten Extrakten Rechnung getragen. Die 
Extraktion wurde in Kochsalzlösung vorgenommen, und die 
Leukozyten wurden abzentrifugiert. 


Yersneh XXVI. 

Nach 6 8tunden 

1 ccm Kaninchen-Leukozyteneztrakt.vereinzelte 0 

Kolonien 

1 > Lenkozyteneztrakt m. 1 Agarkultur Typhus- 

bazillen behandelt. oo 40 000 

1 > Kochsalzlösung. 80 000 50 000 

1 > behandelter Leukozyteneztrakt ohne Ein¬ 
saat als Kontrolle 0 

Einsaat 


Typhusbaz. Choleravibr. 
30 000 9 000. 

Die Erschöpfung der Bakterizidie durch Bakterien ist in 
diesem Versuche vollkommen gelungen, doch nicht in spezifischen 
Weise, indem man durch Typhusbazillen auch die keimtötenden 
Stoffe für Choleravibrionen herausnimmt. 


Versuch XXVII. 


1 ccm Leukozyteneztrakt. 

1 > Leukozyteneztrakt mit 1 Kultur Typhus- 

bazillen behandelt. 

1 > Kochsalzlösung .. 

1 > behandelter Leukozyteneztrakt ohne Ein¬ 
saat als Kontrolle. 


Nach 6 Stunden 

150 000 73 

00 QC 00 OC 

40 000 100000 


0 

Einsaat 

Typhusbaz. Choleravibr. 
25000 8 000. 
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Vera lieh XXVIII. 


1 ccm Lenkozytenextrakt. 

1 » » mit 1 Kaltnr Cholera¬ 
bazillen behandelt. 

1 > Kochsalzlösung. 

1 > behandelter Lenkozytenextrakt ohne Ein¬ 
saat als Kontrolle. 


Nach 8 Ständen 
8 0 

60000 6 000 
10 000 26000 


0 

Einsaat 

Typhoshaz. Choleravibr. 
10000 8000. 


Versuch XXIX. 

1 ccm Lenkozytenextrakt. 6 7 000 

1 » » mit Cholera behandelt 60 000 100000 

1 > behandelter Lenkozytenextrakt ohne Ein¬ 
saat als Kontrolle. 0 

Einsaat 


Cholera Snbtilis 

10000 16000. 


Versuch XXX. 

1 ccm Lenkozytenextrakt. 800 1000 

1 » > mit Typhus behandelt oo a> 

1 » behandelter Extrakt ohne Einsaat als Kon¬ 
trolle . 0 

Einsaat 


Cholera Snbtilis 
6000 4 000. 

Auch durch diese Versuche ist der Beweis erbracht, dafs 
Bakterien befähigt sind, die bakteriziden Stoffe der Leukozyten 
zu absorbieren; doch ist diese Bindung ebenso wie im ersten 
diesbezüglichen Versuche vollkommen unspezifisch, indem z. B. 
Typhusbazillen die Leukozyteustoffe für Cholera und Snbtilis 
unwirksam machen. Diese Nichtspezifität kann jedoch nur eine 
scheinbare sein, wenn man mit Pettersson annimmt, dafs die 
Leukozytenstoffe ebenso wie die Bakteriolysine komplexe Körper 
sind. Dann würde durch jede Bakterienart auch gleichzeitig neben 
dem spezifischen Immunkörper der komplementäre Anteil gebun- 

1) Dafs man vielleicht die nicht spezifische Absorption damit erklären 
könnte, dafs ans den Bakterien wahrend der Behandlung Nährstoffe in Lösung 
gehen, welche die Extraktwirkung anfheben, halten wir nicht für wahr¬ 
scheinlich. 

Archiv für Hygiene. Bd. IXX - 14 
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den, und dadurch würde dann die Wirkung auf alle Bakterien 
verloren gehen. Auf diesen Umstand, der eigentlich unser Thema 
nicht wesentlich berührt, kommen wir in einer eigenen Bear¬ 
beitung zurück, hier wollten wir nur zeigen, dafs auch die ohne 
Serum wirksamen Leukozytenstoffe eine Affinität zu den Bak¬ 
terien besitzen. 

Wenn wir die Ergebnisse dieser Untersuchung überblicken, 
so glauben wir auf Grund derselben zu einigen Schlüssen be¬ 
rechtigt zu sein, welche das Gebiet der Infektion und Immunität 
im allgemeinen berühren, und aufserdem zu einigen bisher un¬ 
geklärten Streitpunkten Stellung nehmen zu können. Was zu¬ 
nächst die Identität der in den Leukozyten nachgewiesenen kom¬ 
plementären Stoffen mit dem bakteriziden Serumkomplement be¬ 
trifft, so liegt kein Anlafs vor, beide zu identifizieren. Eine ganz 
wesentliche Differenz liegt in der Hitzebeständigkeit der Leuko¬ 
zytenstoffe, die dem Serumkomplement vollständig fehlt. Beson¬ 
ders klar tritt diese Differenz in Versuch XXI hervor, wo vielleicht 
unter dem Einflufs der Immunisierung das Serum bakterizide 
Eigenschaften erlangt hat. Diese Bakterizidie wird aber bei 56° 
vollkommen zerstört, während die der Exsudatflüssigkeit desselben 
Tieres bei dieser Temperatur vollkommen erhalten bleibt. Der 
Serum-Immunkörper dieses Tieres verdankt eben seine bakteri¬ 
zide Fähigkeit dem Serumkomplement, während er in der Exsudat¬ 
flüssigkeit durch die LeukozytenstofEe aktiviert wird. Wir sehen, 
dafs sich unter Umständen bei demselben Tiere verschieden¬ 
artige bakterizide Wirkungen nachweisen lassen, auf deren Untere 
schiede wir noch zurückkommen werden. Um den Einflufs der 
höheren Temperatur auf die LeukozytenstofEe festzustellen, haben 
wir noch weitere Versuche angestellt, für welche wir die von 
den Leukozyten befreite Exsudatflüssigkeit benutzten. Eitrige 
Exsudatflüssigkeit erlangt man, wenn man Meerschweinchen intra- 
peritoneal mit einer sterilen Flüssigkeit (Serum, Bouillon) vor¬ 
behandelt und dann nach einigen Tagen ein zweites Mal Bouillon 
intraperitoneal injiziert. Durch einmalige intraperitoneale In¬ 
jektion von Bouillon weist die Bauchhöhle in der Regel keine 
freie Flüssigkeit auf. Es ist selbstverständlich, dafs die Exsudat- 
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flüssigkeit nur dann wirksam ist, wenn in derselben massenhaft 
Leukozyten enthalten waren, sie mufs dickeitrig sein. Die Leuko¬ 
zyten werden durch Zentrifugieren vollkommen entfernt, bis die 
Flüssigkeit wasserklar ist. Die Gerinnung der Exsudatflüssigkeit 
wurde dadurch verhindert, dafs sie mehrmals durch eine Pipette 
mit kleiner Öffnung aufgesaugt wurde. 

Versuch XXXI. 

Nach S Stunden 


1 ccm Exsudatflüssigkeit. 840 

1 > » -j- 1 ccm Serum. 8 000 

1 » » (*/i Std. 66°). 224 

1 » > (V* » 56 °) —|— 1 ccm Serum . 8000 

1 » » ('/, »62«) . 4000 

1 » » (V, » 62«) -j- 1 ccm Serum . 15 000 

1 » Serum. 60000 

1 > Kochsalzlösung. 40000 

Einsaat 12000. 


Versuch XXXII. 

1 ccm Exsudatflaaaigkeit..1000 

1 » » +1 ccm Serum. 3 000 

1 * » (V, Std. 66«). 3000 

1 » » (V, » 66«) -{- 1 ccm Serum . 8000 

1 » » (V, » 62«). 3000 

1 » » ('/* » 62«) -|- 1 ccm Serum . 6 000 

1 > Serum. 80 000 

1 > Kochsalzlösung. 30000 

Einsaat 12000. 


Die keimtötende Eigenschaft der Exsudatflüssigkeit wird bei 
56° nicht oder nur wenig beeinflufst, erst bei 62° tritt eine ge¬ 
ringe Abschwächung ein. Der Zusatz von frischem Serum ist 
nicht befähigt, die Bakterizidie der Exsudatflüssigkeit zu erhöhen 
oder den durch die Erhitzung erlittenen Verlust wiederherzu¬ 
stellen. Es kommt im Gegenteil oft zu einer Verschlechterung 
der Wirkung, was wahrscheinlich durch den Nährstoffzusatz des 
nicht keimhemmenden Serums bedingt ist. Das Fehlen der 
Aktivierungsfähigkeit durch das Serum ist ein weiterer Beweis 
dafür, dafs die Stoffe, die den Leukozyten eigen sind, dem nor¬ 
malen Serum fehlen oder nicht in nachweisbarer Menge nor- 

14* 
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malerweise aus den Leukozyten in das Blutserum übergehen. 
Dies müfste aber der Fall sein, wenn die Vorstellung Metsch- 
nikoffs, dafs die bakteriziden Stoffe der Leukozyten während 
der Gerinnung des Blutes aus den dadurch geschädigten weifsen 
Blutkörperchen ins Serum übergehen und demselben die Fähig¬ 
keit, Zellen abzutöten, verleihen, richtig ist. Man kann sich nur 
schwer vorstellen, dafs, worauf schon oft hingewiesen wurde, 
z. B. das bakterizide Serumkomplement gegen Typhusbazillen 
beim Meerschweinchen aus den Leukozyten stammt, während 
gerade gegenüber diesem Mikroorganismus der Nachweis bakteri¬ 
zider Stoffe in den Leukozyten nicht leicht gelingt. Bei unseren 
jetzigen Versuchen hingegen, in denen man unschwer gegenüber 
dem Heubazillus in den Meerschweinchenleukozyten komplement¬ 
artige Stoffe wirksam findet, mifslingt der Nachweis in dem 
durch Gerinnung gewonnenen Blutserum vollkommen. Diese 
gehen nur dann aus den Leukozyten in nachweisbarer Menge 
in die sie umgebende Flüssigkeit über, wenn die Zahl der Leuko¬ 
zyten, wie in der Exsudatflüssigkeit, eine enorm grofse ist. Im 
Blute ist aber normalerweise die Konzentration der Leukozyten 
eine so geringe, dafs es unmöglich ist, ihre Stoffe aufzufinden. 
Gerade dieses Fehlen der Leukozytenstoffe in den Säften ist ein 
Beweis für die Verschiedenheit derselben von dem Serumkom¬ 
plement, das nur in den Säften auffindbar ist, und dessen Her¬ 
kunft aus den Organzellen oder Leukozyten bisher nicht erwiesen 
werden konnte. Das gilt nicht nur für das bakterizide Komple¬ 
ment, sondern auch, wie wir im ersten Teil dieser Untersuchung 
zeigen konnten, für das hämolytische Komplement. Aus dem 
Grunde besteht eine prinzipielle Differenz darin, ob die Abtötung 
der Keime in den Säften nach dem Schema Ambozeptor + Kom¬ 
plement oder durch die Leukozytenstoffe innerhalb, oder unter Um¬ 
ständen auch aufserhalb der Leukozyten unter Mithilfe der Säfte 
erfolgt. In beiden Fällen handelt es sich um eine komplexe Wir¬ 
kung, die durch einen Immunkörper bedingt ist, welcher einer¬ 
seits durch das Serumkomplement, anderseits durch die Leuko¬ 
zytenstoffe aktiviert wird. Es läfst sich schwer entscheiden, ob 
der Immunkörper, welcher mit dem Serumkomplement zusammen 
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in Aktion tritt, verschieden ist von dem mit den Leukozyten¬ 
stoffen wirkenden Immunkörper, was auch von untergeord¬ 
neter Bedeutung ist. Wir möchten letzteren als leukotak- 
tischen Immunkörper benennen, um seine vom bakterio- 
lytischen Immunkörper differente Wirkungsweise zu bezeichnen. 
Mit den Opsoninen oder Bakteriotropinen braucht der leuko- 
taktische Immunkörper in gar keinem Zusammenhang zu stehen, 
da diese Substanzen nur die Aufnahme der Bakterien in die 
Leukozyten bedingen, während mit dem Begriff des leukotakti- 
schen Immunkörpers seine Affinität zu den Leukozytenstoffen 
und die dadurch bedingte Abtötung der betreffenden Keime 
verbunden ist. Denn die Phagozytose, welche die Opsonine bedingen, 
ist ein von der Abtötung der Keime in den Leukozyten ganz 
verschiedener Vorgang. Es hat den Anschein, dafs dem leuko- 
taktischen Immunkörper eine Bedeutung bei der natürlichen 
Widerstandsfähigkeit gegenüber den verschiedensten Mikroorga¬ 
nismen zukommt. Es ist nicht unwahrscheinlich, dafs bei der 
natürlichen Widerstandsfähigkeit gegen Milzbrand, welche, wie 
die Untersuchungen von Bail und Pettersson gezeigt haben, 
im wesentlichen durch die Leukozyten bedingt ist, dieser Immun¬ 
körper eine Rolle spielt. Sicherlich ist an der Resistenz des 
Meerschweinchens gegen den Heubazillus der leukotaktische 
Immunkörper in hohem Mafse mitbeteiligt, da wir nach weisen 
konnten, dafs die Leukozytenstoffe erst durch den Serumimmun¬ 
körper den Heubazillus in stärkerem Mafse vernichten können. 
Eis läfst sich natürlich nicht entscheiden, ob dem Immunkörper 
oder den Leukozyten ein gröfserer Anteil an der natürlichen 
Immunität gegen Subtilis zukommt, da eins ohne das andere 
nicht wirken kann und da, wie unsere früheren Untersuchungen 
gezeigt haben, durch Ausschaltung sowohl des Serums als auch 
der Leukozyten eine Infektion resp. Intoxikation ermöglicht wird. 
Bei der intraperitonealen Infektion spielt sich der Vemichtungs« 
prozefs der Heubazillen hauptsächlich im Innern der Leukozyten 
ab, doch ist es leicht denkbar, dafs unter dem Reize der Bakterien 
die Leukozyten, die sich ja gerade bei den Keimen, gegenüber 
welchen Widerstandsfähigkeit vorhanden ist, in grofser Menge an- 
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sammeln, ihre Stoffe in die freie Flüssigkeit abgeben und dort 
mit dem Immunkörper des Serums zusammen die Bakterien ab¬ 
töten. Durch die kombinierte Serum-Leukozytenwirkung findet 
auch der Umstand eine Erklärung, dafs sich mit dem Heubazillus 
im Gegensatz zu anderen saprophytischen Bakterien unschwer eine 
Infektion beim Meerschweinchen erzielen läfst. Spritzt man eine 
gröfsere Menge der Keime in die Bauchhöhle, so wird ein Teil 
derselben die daselbst befindlichen Immunkörper absorbieren, 
und der Rest wird infolge der mangelnden Einwirkung des leuko- 
taktischen Immunkörpers den Leukozyten Widerstand leisten 
und sich vermehren. 

Die Widerstandsfähigkeit eines Tieres wird eine absolute sein, 
wenn die Leukozyten desselben allein, ohne Mithilfe der Säfte, 
die Bakterien abtöten, da sich Leukozyten überall finden und ihr 
Zuflufs beim infizierten Tier ein unerschöpflicher sein kann. Hier¬ 
her dürfte die von Pettersson untersuchte Immunität gegen 
manche Stämme von Proteus gehören. Einen hohen Grad von 
Empfänglichkeit werden jene Tiere aufweisen, hei denen weder 
Serum noch Leukozyten noch beide zusammen wirksam sind, wie 
wir für den Hühnercholerabazillus heim Meerschweinchen fest¬ 
stellen konnten, dessen hohe Virulenz in dem Versagen aller 
Schutzkräfte begründet ist. In der Mitte werden jene Keime 
stehen, gegenüber welchen die Leukozytenwirkung nur wenig 
hervortritt, welche aber der Bakterizidie der Säfte unterliegen, wie 
Typhus und Cholera. So wird z. B. ein Teil der intraperitoneal 
injizierten Typhusbazillen die Bakteriolysine binden, und der Teil, 
der diesen entgeht, wird sich vermehren, eine neue Generation 
bilden, welche, wie Bail nachgewiesen hat, in hohem Grade 
gegenüber dem bakteriolytischen Immunkörper resistent ist. 

Nach dem Gesagten scheint es klar, dafs die Beurteilung 
der natürlichen Widerstandsfähigkeit nie eine einheitliche sein 
kann, da man gegen die verschiedenen Infektionserreger stets 
die verschiedenen antibakteriell wirkenden Schutzstoffe des Or¬ 
ganismus prüfen mufs. 

Man wird aber auch die Eigentümlichkeit der verschiedenen 
Bakterien berücksichtigen müssen, ob sie sich langsam oder 
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rasch im Körper vermehren, was wir als ihre Aggressivität be¬ 
zeichnen. Im ersteren Falle wird den Schutzkräften eine leichtere 
Arbeit zufallen als im letzteren. Aufserdem wird es eine Rolle 
spielen, von welchem Orte aus die Infektion vorgenömmen wird. 
So stehen in der Bauchhöhle die Säfte und Leukozyten leicht 
zur Verfügung, auch wird die Wachstumsmöglichkeit in einem 
feuchten Hoblraum leichter vorhanden sein als im subkutanen 
Gewebe, wo schon, durch die rein örtlichen Verhältnisse bedingt, 
die Vermehrungsfähigkeit behindert sein wird. Da aber Säfte 
und Leukozyten auch hier wirken können, so wird eine Infektion 
von der Subkutis aus weit schwerer gelingen. Nur gegenüber 
jenen Mikroorganismen, bei welchen alle Schutzmittel wirkungs¬ 
los sind, wird der Infektionsort von geringerer Bedeutung sein. 
Wenn wir alle diese Momente berücksichtigen, wird es vielleicht 
verständlich, weshalb manche Mikroorganismen mit Erfolg in den 
Organismus eindringen, anderen aber die Infektionsmöglichkeit 
versagt bleibt. 


Zusammenfassung. 

Die vorangehenden Untersuchungen beziehen sich darauf, 
ob die Aktivität des Blutserums (Komplementgehalt) in irgend¬ 
welchem Zusammenhang mit den Leukozyten steht, was vielfach 
behauptet und bestritten wird. Im ersten Teil wurde die Frage 
des hämolytischen, im zweiten Teile die bakteriolytischen Kom¬ 
plementes erörtert. Durch die Bearbeitung des zweiten Teiles 
liefsen sich Schlüsse ziehen, welche die Infektion und Immunität 
im allgemeinen berühren. Die Resultate lassen sich dahin zu¬ 
sammenfassen : 

1. Die Extrakte aus den makrophagenhaltigen Organen des 
Meerschweinchens sind nicht imstande, die sensibilisierten 
Blutkörperchen des Hammels aufzulösen; da jedoch das 
Meerschweinchenserum in geringen Mengen vermittels 
seines Komplementgehaltes dies vermag, so läfst sich 
experimentell nicht der Nachweis erbringen, dafs das 
hämolytische Komplement des Meerschweinchenserums 
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ans den makrophagenhaltigen Organen (Milz, Lymph- 
drüse), welche als Komplementquelle angesehen werden, 
stammt Es lfifst sich in der ganzen Milz und in fast 
sämtlichen Lymphdrüsen zusammen kein Komplement 
nachweisen, während das Meerschweinchenserum sich in 
der von uns angewandten Versuchsanordnung in der 
Menge von 0,005—0,001 ccm wirksam erweist. 

2. Was das bakterizide Komplement betrifft, so gelang es 
uns, aus den Exsudatleukozyten (Mikrophagen) des Meer¬ 
schweinchens Stoffe zu gewinnen, welche befähigt sind, 
das an sich unwirksame Meerschweinchenserum gegen¬ 
über dem Heubazillus bakterizid zu machen. Da auch 
die Leukozytenextrakte allein den Heubazillus nicht ab- 
täten, so haben wir es hier mit einer komplexen Wirkung 
zu tun, welche wie die Amboceptor + Serumkomplement¬ 
wirkung in Aktion tritt. 

3. Um die Frage zu entscheiden, ob die Leukozyten den 
Komplement- oder Immunkörperanteil besitzen, wurde 
zunächst die hervorragendste Eigenschaft des bakteriziden 
Komplementes, seine Hitzeempfindlichkeit geprüft. Es 
zeigte sich, dafs die Temperatur von 56—60°, welche 
das bakterizide Komplement zerstört, die Leukozytenstoffe 
nicht wesentlich schädigt. Auch der Serumanteil wird 
bei dieser Temperatur nicht angegriffen. 

4. Die Versuche, durch künstliche Immunisierung die Ent¬ 
scheidung dieser Frage herbeizuführen, da bei dieser es 
zu einer Neubildung des Immunkörpers und nicht des 
Komplementes kommt, gelangen nicht, da das von Natur 
aus resistente Meerschweinchen nicht wesentlich mit der 
Neubildung bakterizider Stoffe reagierte. 

5. Da jedoch die Leukozytenextrakte mit anderen Seris, so 
mit inaktiviertem Rinderserum bakterizid wirken, während 
dem Meerschweinchenserum diese Fähigkeit fehlt, so kann 
man annehmen, dafs die Leukozytenstoffe den Kom- 
plementanteil besitzen, im Serum aber der Imm unkörper 
vorhanden ist. 
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6. Die von den Leukozyten befreite Exsudatflüssigkeit tötet 
im Gegensatz zum Blutserum den Heubazillus ab, und 
zwar aus dem Grunde, weil die Exsudatflüssigkeit beide 
Anteile sowohl Serum- als auch Leukozytenstoffe auf¬ 
weist. Die Bakterizidie der Exsudatflüssigkeit bleibt bei 
der Inaktivierungstemperatur bestehen, weil sowohl das 
Serum als auch die Leukozytenstoffe hitzebeständig sind. 

7. Durch die Behandlung der Exsudatflüssigkeit mit Heu¬ 
bazillen wird die keimtötende Fähigkeit aufgehoben und 
kann weder durch Serum- noch durch Leukozytenzusatz 
aktiviert werden. Es werden von den Bakterien beide 
Anteile gebunden, was wiederum dafür spricht, dafs diese 
Bakterizidie nach dem Mechanismus der Immunkörper- 
Komplementwirkung vor sich geht. 

8. Leukozytenstoffe (vom Kaninchen), welche ohne Serum¬ 
mithilfe Bakterien abtöten, werden ebenfalls durch die 
Behandlung mit Bakterien gebunden. Diese Erschöpfung 
entbehrt aber im Gegensatz zu den im Serum vorkom¬ 
menden Immunkörpern jeder Spezifität, indem die mit 
einem Mikroorganismus erschöpften LeukozytenstofEe 
gegenüber allen anderen Bakterien, die sie ab töten, un¬ 
wirksam geworden sind. 

9. Die in den Leukozyten vorhandenen Stoffe gehen nicht 
normalerweise in das durch Gerinnung gewonnene Blut¬ 
serum über, sondern sind nur dort in der Flüssigkeit 
nachweisbar, wo die Leukozyten in grofser Menge vor¬ 
handen sind. Ebenso wie die Thermostabilität spricht 
das Fehlen der Leukozytenstoffe im Serum gegen ihre 
Identität mit dem bakteriziden Serumkomplement, welches 
nur in den Säften gefunden wird und dessen Nachweis 
in den Leukozyten und anderen Zellen bisher mifsglückt 
ist. 

10. Aus diesen Ergebnissen geht hervor, dafs neben der 
Amboceptor-Serumkomplemenlwirkung, die sich in den 
Säften abspielt, eine zweit« komplexe Wirkung besteht, 
welche auf dem Zusammenwirken von Serum- und Leuko- 
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zytenstoffen beruht. Diese wird meistenteils innerhalb 
der Leukozyten vor sich gehen, dann spielen die Opso¬ 
nine eine Rolle, indem sie den Kontakt beider Stoffe ver¬ 
mitteln. Es ist aber nicht unmöglich, dafs die Leuko¬ 
zyten dort, wo sie in grofser Zahl angesammelt sind, 
ihre Stoffe abgeben, so dafs dann die Abtötung der Keime 
in der freien Flüssigkeit stattfindet, hierfür kommen dann 
selbstverständlich die Opsonine nicht in Betracht. 

11. Wir haben den Serumimmunkörper, welcher mit den 
Leukozytenstoffen zusammen eine Keimtötung bedingt, 
als leukotaktischen Immunkörper bezeichnet, weil er 
eine Affinität zu den Leukozytenstoffen aufweist. Diese 
Benennung soll jedoch nicht so gedeutet werden, als ob 
wir einen neuen, vom bakteriolytischen Immunkörper 
verschiedenen Stoff entdeckt hätten. Wir wollen damit 
lediglich nur andeuten, dafs der leukotaktische Immun¬ 
körper, im Gegensatz zum bakteriolytischen, welcher mit 
dem Serumkomplement die Bakterien abtötet, mit den 
Leukozytenstoffen zusammen im bakteriziden Sinne 
wirkt, während die Opsonine anderseits nur die Aufnahme 
der Bakterien bewerkstelligen und über die Abtötung 
innerhalb der Leukozyten nichts aussagen. 

12. Wenn wir diese Befunde auf die Resistenz des Meer¬ 
schweinchens gegen Heubazillen übertragen, so ergibt 
sich daraus folgendes. Die natürliche Immunität diese 
Tieres ist dadurch bedingt, dafs die Leukozyten über 
Stoffe verfügen, welche mit Hilfe eines im Serum vor¬ 
kommenden Immunkörpers den Heubazillus abtöten. Da 
hierzu das Zusammenwirken beider Stoffe notwendig ist, 
so erklärt es sich, dafs die Widerstandsfähigkeit des 
Meerschweinchens keine so grofse ist wie bei den übrigen 
Saprophyten; denn wenn man durch eine gröfsere Bak¬ 
terienmenge den leukotaktischen Immunkörper bindet, 
so kann man eine Infektion erzielen, da die Leukozyten 
allein die Keime nicht wesentlich abtöten. Die natürliche 
Widerstandsfähigkeit wird jenen Mikroorganismen gegen- 
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über am stärksten sein, wo die Leukozytenstoffe allein in 
hohem Mafse befähigt sind, die Bakterien abzutöten, in¬ 
dem sie der Mitwirkung der Säfte nicht bedürfen. Mit 
jenen Keimen, welche in den Säften vernichtet werden, 
wird eine Infektion leichter gelingen, da eine gröfsere 
Bakterien menge die Säftewirkung ausschaltet. Die ge¬ 
ringste Widerstandsfähigkeit wird gegen jene Mikro¬ 
organismen vorherrschen, welche weder die Säfte, noch 
die Leukozyten, noch beide vereint erfolgreich angreifen 
können. 

13. Wenn wir diese Momente berücksichtigen, so läfst sich 
aus dem gegenseitigen Verhalten der Säfte und Zellen , 
gegenüber Infektionserregern eine Skala konstruieren, in 
welche die verschiedenen Bakterien ihrer Infektiosität 
nach eingereiht werden können. 
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Über den Einflufs der Einatmungen von reizenden Gasen 
der Industrien auf die Schutzkräfte des Organismus 
gegenüber den infektiven Krankheiten. 

Experimental-Untersuch ungen 
von 

Dr. Enrico Ronzani, 

I. Assistent. 

(Hygiene-Institut der Kgl. Universität Padua. Leiter: Prof. A. Serafini.) 

II. Teil. 1 ) 

Fluorwasserstoffsäuregas, Ammoniak, Salzsäuregas. 

Die Fragen, welche mit immer gröfserer Häufigkeit in Bezug 
auf die den Eigentümern von Fabriken und Werkstätten ob¬ 
liegenden Pflichten gegenüber ihren Arbeitern und Nachbarn 
vor die Gerichte getragen werden, haben mich angetrieben, ohne 
langes Säumen den zweiten Teil der vorliegenden Arbeit auf¬ 
zunehmen, um einige Argumentenkomplexe zu erörtern, welche 
die Hygiene der Industrien angehen. Die bislang in dieser 
Richtung angestellten Studien sind, wie ich schon im ersten 
Teil meiner Arbeit erwähnte, verhältnismäfsig vorgeschritten, 
was die direkte krankmachende Folge oder unmittelbare Ge¬ 
sundheitsgefahren betrifft, welche sich infolge von Inhalationen 
reizender oder schädlicher Gase ergeben können, und diese bilden 
die Grundlage der Normen, welche den Betrieb der Industrie- 

1) Wegen des I. Teiles sehe man im Archiv f. Hyg. Bd. LXVII nach. 
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Werkstätten und die Fernhaltung derselben von den übrigen 
menschlichen Behausungen regeln; was die indirekten Läsionen 
anbelangt, welche die Einatmung derartiger Gase bei denjenigen 
hervorbringen kann, die lange in den Fabriken oder deren Nach¬ 
barschaft leben müssen, sind diese Studien an ihrem ersten An¬ 
fang. Fast niemand hat bisher dieses Argument in ernste Er¬ 
wägung gezogen, obwohl sehr oft auf diesem Gebiete Anlafs zu 
Meinungsverschiedenheiten zwischen den Leitern der Industrie¬ 
betriebe, Versicherungsgesellschaften, Arbeitern und jenen, die 
in der Nachbarschaft besagter Betriebe wohnen, geboten ist. 

Der Richter kommt oft in Verlegenheit, denjenigen als 
verantwortlich anzusehen, der es nicht selten ist, und der Sach¬ 
verständige findet, in Ermangelung von diesbezüglichen For¬ 
schungen und Daten, obschon oft von den Tatsachen überzeugt, 
doch nicht jenen Anhaltspunkt, um mit Sicherheit die Wahr¬ 
heit bestätigen zu können. Es ist deshalb nötig, dafs der Ge¬ 
setzgeber, der Richter, der Sanitätsbeamte und Sachverständige 
nicht nur erfahren, bis zu welcher Konzentration ein bestimmtes 
Gas, das sich in besonderen Industrien entwickelt, fähig sei, 
den Organismus direkt durch Hervorbringung von Vergiftungen 
oder andere Läsionen, sei es auch direkte Alterationen, zu 
schädigen, sondern auch bis zu welchem Punkte dieses Gas bei 
längerer Einatmungsdauer eine allmähliche Schädigung der 
Widerstandskraft des Organismus gegenüber den infektiven 
Krankheiten hervorzubringen vermöge. Man möge nicht glauben, 
dafs ich mir hier das Recht anmafse, mit diesen meinen Studien 
auf einen Schlag alles das zu bieten, nein, ich beabsichtige 
nur, in ihnen einen Beitrag zu andern eingeordneten Beobach¬ 
tungen zu bieten, um auch diesen Teil der industriellen Hygiene 
aufzuklären. Wie beim ersten Teil, auf den ich den Leser be¬ 
züglich alles dessen verweise, was die Einzelheiten der Methode 
angeht, wurden die bezüglichen Untersuchungen an verschiedenen 
Reihen von Laboratoriumstieren angestellt, welche den Inhala¬ 
tionen durch verschiedene Zeit in eigens eingerichteten In¬ 
halationskammern ausgesetzt waren und verschiedene bestimmte 
und verhältnismäfsig kleine Dosen der zu prüfenden Gase ein- 
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zuatmen hatten zu dem alleinigen Zweck, für jedes Gas die 
Maximalmenge desselben festsetzen zu können, welche durch 
lange Zeit hindurch eingeatmet werden kann vermag, ohne dafs 
die natürlichen Schutzkräfte des Organismus gegenüber den in- 
fektiven Krankheiten davon irgendwelchen Schaden erleiden. 

Die Untersuchungen, denen die verschiedenen Reihen von 
Tieren unterzogen wurden, waren ebenfalls die gleichen, wie sie 
im ersten Teile beschrieben wurden; auch wurden sie mit der 
gleichen Technik ausgeführt, nämlich: 

1. Feststellung des Ernährungszustandes und Prüfung des 
Blutes vor und nach den Inhalationen. 

2. Untersuchung der Modifikationen in der Hervorbringung 
spezifischer agglutinierender Substanzen. 

3. Untersuchung der Modifikationen des immunisierenden 
Wertes des Blutserums nach Pfeiffers Methode. 

4. Untersuchung der Modifikationen des bakteriziden Ver¬ 
mögens der Lungen. 

5. Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber den Inokula¬ 
tionen von virulentem Virus. 

6. Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber den Inokula¬ 
tionen von abgeschwächtem Virus. 

7. Verhalten der immunen Tiere gegenüber virulentem 
Virus. 

Einatmungen von Fluorwasserstoflfeäuregas. 

Das Studium dieses Gases, das immerhin mit einer ge¬ 
wissen Reichlichkeit in einigen Industrien auftritt, wurde bisher 
ziemlich vernachlässigt, mit Ausnahme der Beschreibung einiger 
Vergiftungen, die infolge etlicher unglücklicher Fälle eintraten, 
und in einem Augenblick der Begeisterung für das Studium der 
therapeutischen Gebräuche. 

Nicht einmal Lehmann, der sich mehr als jeder andere 
mit dem Studium der Gase vom Gesichtspunkten der industriel¬ 
len Hygiene heraus beschäftigte, nahm das Fluorwasserstoffsäure- 
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gas in Betracht; vielleicht wegen der aufiserordentlichen Schwie¬ 
rigkeit in seiner Handhabung und insbesondere bei seiner Dosie¬ 
rung, sei es ob seiner energischen ätzenden Aktion, sei es ob 
seiner mächtigen Giftwirkung. Es verursacht verschiedene Ver¬ 
giftungen, darunter einige mit tödlichem Ausgange (Louget war 
eines der Opfer). Auf die Haut fallend, bringt es Ulzerationen 
hervor, die überaus schmerzhaft sind und sehr langsam nur 
zur Ausheilung gelangen. Weniger ausgesprochen ist die Wir¬ 
kung auf die Nägel und Hornhäute. Bei einem Mann, der 
15 g davon aufnahm, ergaben sich Übelkeit, Erbrechen, kalte, 
klebrige Schweifse, verkleinerte Pulse und Pupillen und schliefs- 
lich der Tod in nur 35 Minuten. Bei der Autopsie fand man 
aulser den lokalen Alterationen (an den Schleimhäuten etc.) 
sauere Reaktion des Blutes, ein Zustand, der mit der Lebens¬ 
erhaltung unverträglich ist (Spica). Nach Dujardin-Beaumetz 
und Chevy, den einzigen, die uns quantitative Daten bieten, 
ergäben die Dämpfe besagter Säure keinerlei schädliche Wir¬ 
kungen, wenn sie der Luft im Verhältnis von 0,66 °/oo beige¬ 
mischt würden. Die Studien über die therapeutische Wirkung 
dieses Gases betreffen die Behandlung der Lungentuberkulose; 
sie wurden in der zweiten Hälfte des vergangenen Jahrhunderts 
von Dujardin-Beaumetz und Chevy angestellt, welche die 
an Lungentuberkulose kranken in einer Atmosphäre von Fluor¬ 
wasserstoffsäuregas (0,04 °/ 00 ) atmen liefsen. Diese bestätigten 
zugleich mit Herard, Gerein, Seiler und Lepine, dafs 
die Patienten nicht nur diese Inhalationen gut ertrugen, son¬ 
dern einige sogar von dieser Kur befriedigende Ergebnisse er¬ 
zielten. Was diese Kur anbelangt, kam Polyak im Jahre 1889 
zu einem gegenteiligen Schlüsse, woraufhin dann diese Methode 
völlig verlassen wurde. Aufser diesen Daten vermochte ich in 
der Literatur keinerlei andere Untersuchungen aufzufinden, die 
geeignet wären, sei es im Hinblick auf die anatomisch-pathologi¬ 
schen Alterationen, welche die länger dauernden Einatmungen von 
kleinen Gasmengen an den Organen hervorzubringen vermögen, 
oder sei es in Bezug auf die Wirkung, welche dieses Gas auf 
den Widerstand gegenüber den infektiven Krankheiten ausübt, 
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Klarheit zu bringen. Ich habe es deshalb auch für interessant 
gehalten, aufser dem Studium über den Widerstand des Orga¬ 
nismus gegen die Infektionen, bei diesem Gas auch, wenn auch 
nur kurz — da dies ja nicht der Hauptgegenstand zu sein hat 
—, auf die anatomisch-pathologischen, makroskopischen und 
mikroskopischen Läsionen zumal der Organe der Atmung 
Bezug zu nehmen, denen die den Inhalationen ausgesetzten 
Tiere entgegengingen. 


Das Erwachen der Landwirtschaft, das sich in Italien in 
den letzten 20 Jahren vollzog, liefs auch bei uns in fast jedem 
Bezirk, zumal des nördlichen Teiles unseres Landes, eine mehr 
oder minder erhebliche Zahl von Fabriken chemischer Dünge¬ 
mittel (Superphosphate) erstehen. Und besonders in diesen 
Industrien ist es, wo sich während der Umwandlung des Roh¬ 
materials, das Kalkfluorsubstanzen enthält, das Fluorwasser¬ 
stoffsäuregas entwickelt, und gerade hier vermögen Arbeiter 
in gröfserer Anzahl und unter gewissen Bedingungen auch jene, 
die in der Nähe solcher Fabriken leben, in mehr oder minder 
erheblicher Menge dieses Gas einzuatmen, zumal wenn die 
Apparate für die Niederschlagung der Fluorwasserstoffsäure 
nicht genügend reguliert und instande gehalten sind und wenn 
die Lokale der Vermahlung und des Röstens der Phosphate und 
die Leitungen nicht hermetisch geschlossen sind. Und auch 
dort, wo alle Apparate für die Entfernung der Gase aus den 
Arbeitslokalen vorzüglich funktionieren, gelangen dennoch nach 
den Berichten der englischen Regieruugsinspektoren kleine Mengen 
zur Entweichung aus den Kondensatoren, um in die anliegenden 
Räume einzuströmen. 

Aufserdem entwickelt sich das Fluorwasserstoffgas auch in 
den alten Betrieben des Glasschmiergels, in den Werkstätten für 
Glasschneidekunst und Glasminiaturen und besonders in den 
eigentlichen Fabriken des Fluorwasserstoffgases und in den 
Lokalen seiner Einfüllung in besondere Guttaperchaflaschen. 

Ich verberge nicht meine Besorgnis, die ich hatte, als ich 
mich an die Vorbereitung dieses doch für die Versuche nötigen 

Archiv für Hygiene. Bd. LXX. 15 
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Gases schickte, und zwar nicht nur wegen seiner Entwicklung, 
sondern wegen seiner beständigen Handhabung, da es doch 
jeden Tag, eine um die andere halbe Stunde über zwei Monate 
hindurch in bekannter Menge in die Inhalationskammem ein¬ 
geführt werden mufste. Um in meinem Vorhaben zu gelingen, 
mufste ich die geeignetsten Methoden wählen, proben und 
wiederproben mit aufserordentlichen Vorsichtsmafsregeln, um 
mich und den Diener unseres Instituts, der mir mutig bei 
meiner gewifs nicht unschuldigen Arbeit beistand, zu schützen. 

Das Fluorwasserstoffgas wurde in folgender Weise vor¬ 
bereitet. 

Einige Tage vor der Entwicklung wurde in Bleikapseln ein 
Teil trocknen Fluorinpulvers mit drei Teilen konzentrierter 
Schwefelsäure gemischt, damit sich zuvor die SiHl 4 entwickeln 
konnten. Sobald die Mischung keine weilsen Dämpfe mehr 
von sich gab, wurde sie für den beregten Zweck verwendet, 
d. h. sie wurde in eine Bleiretorte eingeführt und auf ca. 130° 
erhitzt. Die Entwicklung erfolgte gemäfs der folgenden Formel: 

Ca Fl 2 + H 2 S0 4 = Ca S0 4 + 2 H Fl. 

Um die Fluorwasserstoffsäure aus der Retorte in Gasform 
zu gewinnen, liefs ich das Abzugrohr derselben in ein Bad von 
konzentrierter Schwefelsäure fischen; über die Öffnung des Ab¬ 
zugrohrs wurde eine Flasche umgestürzt, die gut einparaffiniert 
war und ebenfalls Schwefelsäure enthielt. Das Gas, welches 
sich nach und nach in der Retorte entwickelte, passierte aus 
Abzugrohren in die Flasche, wobei es das H 2 S0 4 verdrängte 
und an dessen Stelle trat. 

Sobald die Flasche mit Gas angefüllt war, wurde sie sofort 
mit einem Kautschukpfropfen verschlossen, der zwei provisorisch 
versperrte Öffnungen trug, und alles dies, während sie noch im 
Schwefelsäurebade eingetaucht war. Um das Gas in bekannten 
Mengen in die Inhalationskammer einzuführen, applizierte ich 
au einer der Öffnungen des Korkes der das schon vorbereitete 
Gas enthaltenden Flasche eine innen völlig einparaffinierte 
Weltersche Röhre und an der anderen eine Entwicklungsröhre 
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aus Kautschuk, die in Verbindung mit den Kammern stand. 
Das Gas wurde alle halben Stunden aus der Flasche in die 
Kammer abgelassen, nach deren vorausgeganger Ventilation, und 
indem ich in die Flasche eine bestimmte Menge von konzen¬ 
trierter Schwefelsäure durch die mit ihr verbundene Welt er¬ 
sehe Röhre einführte. (Das H 2 S0 4 in Konzentrierung absorbiert 
HF1 nur zu Anfang in kleinen Mengen, so dafs bei dem von 
mir gehandhabten Gebrauch derselben Flüssigkeit die Gas¬ 
menge unverändert blieb.) 


Einatmungen von FluorwaaserBtoffsäuregas zu 0,66 %. 

Die Literatur bietet uns, wie wir schon gesehen haben, in 
bezug auf diesen Gegenstand nur die oben bezeichneten Daten 
von Dujardin-Beaumetz und Chevy. Diese Forscher be¬ 
stätigen also, dafs dieses der Luft im Verhältnis von 0,66 ^ 
beigemischte Gas keinerlei Anlafs zur Schädigung des Orga¬ 
nismus bietet. 

Ich begann deshalb meine Versuche mit einer solchen 
Dosis, auch darum, um die Behauptungen der obengenannten 
Forscher kontrollieren zu können. Deshalb unterzog ich probe¬ 
weise fünf Kaninchen und fünf Meerschweinchen der Einatmung 
des Fluorwasserstoffsäuregases in diesem Verhältnis in den be¬ 
treffenden Kammern. Die Tiere zeigten, kaum eingeführt, 
starke Reizerscheinungen, sie bewegten sich unruhig in dem 
Raume, zeigten Nasenabsonderungen, Tränenflufs und beschleu¬ 
nigte Atmung; als in der Folge die Dyspnoe zunahm, wurden 
sie die Beute von Konvulsionen, die mehr oder minder lange 
dauerten und denen dann die Muskelauflösung folgte. Die 
Tiere und zumal die Meerschweinchen fielen in einer halben 
Stunde tot zu Boden. 

Die Kaninchen erwiesen gröfsere Widerstandskraft, indessen 
erlagen auch sie in wenig über 1 l j 2 Stunden unter Aufweisung 
der gleichen Symptome. Bei der Autopsie der Tiere erwie¬ 
sen sich die Hornhäute der Augen in einigen Teilen ge- 
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schwürig, die Nasenschleimhäute ebenfalls geschwiirig und mit 
weifslichem, dickem Schleim bedeckt. Leichte Ulzerationen 
fanden sich auch im Bachengrunde; nichts war an der Ober¬ 
fläche des Körpers zu erkennen. Die Lungen erwiesen sich 
stark ausgedehnt im Brustkasten, ödematös und von lebhaft 
roter Farbe; geschnitten und leicht zusammengedröckt liefsen 
sie eine klare und schaumige Flüssigkeit heraustreten. Anderes 
von Bedeutung liefe sich nicht erkennen, weshalb man in Er¬ 
wägung der von den Tieren dargebotenen Symptomatologie und 
der Schnelligkeit ihres Todes annehmen mufs, dafs dieser durch 
Ersticken infolge von Reizung der Zentren durch die Gasein¬ 
atmung eintrat. 

Mnatmung von Fluorwaes er stoffsäuregas zu 0,26, 0,05, 

0,03 und 0,01 °/oo- 

In Erwägung der verhängnisvollen Ergebnisse, die sich mir 
mit der Dosis von 0,66 °/ 00 boten, versuchte ich eine andere 
Probe mit einer kleineren von Ofio 0 ^. Auch bei dieser boten 
die Tiere, wenn auch in längerem Zeitraum, die gleichen Symp¬ 
tome wie bei der vorhergehenden. Die Meerschweinchen er¬ 
wiesen sich stets weniger widerstandsfähig als die Kaninchen, 
jene verendeten in einer Stunde, diese in drei nach der Inhalation. 
Bei der Autopsie ergaben sich ebenfalls die gleichen schon bei 
der vorausgegangenen Dosis registrierten Tatsachen. 

Der Zweck meiner Untersuchungen war, wie schon gesagt, 
der, die Maximaldosis des Gases aufzufinden, welche, wenn auch 
durch lange Zeit eingeatmet, dennoch keinerlei makroskopische 
Läsion der Organe oder irgendwelche aus den Symptomen be¬ 
merkbare Leiden, ja nicht einmal irgendwelche Schädigung des 
Organismus in seinen Verteidigungskräften gegenüber den In¬ 
fektionskrankheiten hervorzubringen vermöchte. Deshalb wieder¬ 
holte ich mit andern Tieren die Inhalationen mit der noch 
kleineren Dosis von 0,05 ‘•/„q. Das Gas war auch in diesem 
Verhältnis noch fähig, die Meerschweinchen in zwei Stunden 
zu töten und die Kaninchen nach drei Stunden in sehr schwere 
Körperverhältnisse zu bringen. 
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Von neuem machte ich den Versuch mit der noch ge¬ 
ringeren Gasmenge von 0,03°/ 00 , und dabei ergab sich, dafs 
während die Meerschweinchen nach einem Tag der Inhalation 
starben, die Kaninchen drei Tage lang widerstanden, nach 
deren Verlauf sie sich jedoch in so schwerem Zustande dar¬ 
boten, dafs ich gezwungen war, die Versuche einzustellen. 

Sehr verschieden hingegen verhielten sich die Tiere bei 
der Dosis von 0,01 °/oo> die ich darauf in Versuch nahm. Diese 
Dosis war weder für die Meerschweinchen noch für die Kanin¬ 
chen tödlich, obschon die Tiere fünf Tage hindurch den Ein¬ 
atmungen ausgesetzt waren; die Meerschweinchen wiesen nur 
jeden Tag am Schlüsse der Versuche leichte Atembeklemmung 
und Tränenabsonderuug auf, Erscheinungen, die jedoch ver¬ 
schwanden, sobald die Tiere aus den Kammern herausgenommen 
wurden. 

Nach diesen Vor- oder Probeversuchen entschlofs ich mich, 
regelmäfsig einen Monat hindurch den täglichen Einatmungen 
(sechs Stunden pro Tag) von FluorwassersItofEsäuregas zu 0,01 °/ 00 
eine Serie von Tieren auszusetzen, um in der Folge dann alle 
jene Untersuchungen anzustellen, deren ich oben gedachte. 

Zu diesen Versuchen, die ich regelmäfsige benenne, um sie 
nicht mit den vorausgegangenen Probe versuchen zu verwechseln, 
wählte ich 15 Kaninchen, 21 Meerschweinchen und 4 Tauben. 
Bei allen diesen Tieren wurde, wie gewöhnlich, vor dem Beginn 
der Gaseinatmungen die Prüfung des Blutes vom Gesichtspunkte 
seines Hämoglobingehaltes und der Zahl der roten Blutkörper¬ 
chen vorgenommen und wurde auch bei allen das Körper¬ 
gewicht festgestellt. Darauf liefs ich sie jeden Tag sechs 
Stunden lang (mit einer Mittelpause von drei Stunden) einen 
ganzen Monat hindurch das Fluorwasserstoffsäuregas in der be- 
zeichneten Menge einatmen. Am 31. Tage wurde die Blut¬ 
prüfung von neuem vorgenommen, und alle übriggebliebeneu 
Tiere wurden in Ruhestand gesetzt und den nachfolgend be¬ 
schriebenen Untersuchungen zugleich mit ebensovielen Kontroll¬ 
ieren ausgesetzt. 
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Tabelle I. 

Prüfung des Blutes and Gewichtes der Tiere ror and nach den Ein¬ 
atmangen ron FluorwasserstoffsXuregas (zn 0,01 °/ 0Q ). 


Versuchstiere 

Vor den Einatmungen 

Nach den Einatmungen 

Gewicht 
ln g 

Zahl der roten 
Blutkörperchen 

Hämo¬ 

globin¬ 

gehalt 

Gewicht 
in g 

Zahl der roten 
Blutkörperchen 

Hämo¬ 

globin* 

gehalt 

Kaninchen 

1 

1460 

6 940 000 

67 

1250 

6000000 

50 

> 

2 

2060 

8 240000 

75 

1780 

6 700 000 

68 

> 

3 

1460 

5500000 

70 

1250 

8 690 000 

46 

» 

4 

1490 

7400000 

70 

1260 

6 800000 

58 

> 

5 

1660 

6600 000 

67 

1330 

3 720 000 

55 

> 

6 

1866 

7000 000 

75 

1640 

5000000 

50 

> 

7 

1910 

6800 000 

75 

1765 

5 900 000 

60 

> 

8 

2000 

5 960 000 

68 

1890 

5 000 000 

58 

> 

9 

1660 

6 760 000 

72 

1280 

4800000 

52 

> 

10 

1800 

7000000 

65 

starb nach 29 Tagen 

> 

11 

1676 

6200 000 

70 

1500 

6 000 000 

58 

> 

12 

1970 

6800 000 

68 

1645 

6 150 000 

50 

> 

13 

2110 

6850000 

70 

1890 

5080000 

62 

> 

14 

1726 

7160000 

75 

starb nach 23 Tai 

gen 

> 

16 

1840 

6 280000 

72 

1670 

5 200 000 

56 

Meerschw. 

1 

480 

6900 000 

82 

400 

6000000 

60 

> 

2 

396 

6 480 000 

1 87 

356 

6100000 

70 

> 

3 

430 

4 360 000 

80 

330 

4000000 

60 

» 

4 

330 

6 740000 

78 

starb nach 6 Tat 


> 

5 

360 

6 400 000 

76 

300 

4800000 

58 

> 

6 

426 

6000000 

70 

starb nach 7 Tagen 

> 

7 

500 

5 200000 

65 

> 

> 25 > 


> 

8 

385 

7400 000 

65 

336 

6900 000 

45 

> 

9 

420 

6 700 000 

60 

400 

5500000 

55 

> 

10 

390 

6800 000 

70 

300 

6000000 

45 

> 

11 

486 

6100000 

76 

395 

6000 000 

60 


12 

466 

7000 000 

65 

starb nach 6 Tat 

ren 

» 

13 

346 

6500 000 

66 

800 

5000000 

60 

> 

14 

400 

5300 000 

60 

starb nach 16 Ta 

gen 

> 

16 

416 

5 500 000 

62 

860 

5000000 

60 

> 

16 

460 

6 700 000 

60 

406 

5800000 

55 

> 

17 

456 

6900 000 

66 

starb nach 15 Tagen 

> 

18 

340 

6 400 000 

75 

290 

4200 000 

50 

> 

19 

390 

6000 000 

70 

starb nach 10 Tagen 

> 

20 

466 

7100 000 

68 

410 

6 700000 

60 

> 

21 

410 

6800000 

72 

360 

6000000 

68 

Taube 

1 

420 

6 000000 

___ 

400 

6200000 


» 

2 

480 

5 700000 

— 

600 

5000 000 

— 

* 

3 

600 

4900000 

— 

460 

4100000 

— 

> 

4 

i 

395 

6490000 


390 

stirbt nach 2S 

Tagen 
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Während der Inhalationsperiode starben, wh aus der Tabelle 
ersichtlich, 10 Tiere, und zwar 2 Kaninchen (13,33%), 7 Meer¬ 
schweinchen (34,29%) und 1 Taube (25%). Die Höchststerblich¬ 
keit betraf also die Meerschweinchen, die in der Tat auch bei 
den Vorproben immer einen geringeren Widerstand aufwiesen. 
Bei der Autopsie dieser Tiere wurden in höherem oder geringerem 
Grade nahezu die folgenden Veränderungen angetroffen: Ver¬ 
dickung (Opakwerden) der Hornhäute, zumal bei den Meer¬ 
schweinchen, mit einigen Ulzerationen, ferner Geschwürbildung 
der Nasenschleimhaut, welche teilweise von weifslichgelbem 
Schleim bedeckterschien. Die Lungen waren in emphysematischem 
Zustande und wiesen auf ihrer Pleura-Oberfläche fast immer rund¬ 
liche Herde von bläulichroter Farbe und verschiedener Gröfse 
auf, welche zwischen einem Stecknadelknopf und einem Selerie- 
samenkorn variierte, dieselben waren eher spärlich (5 oder 6 
höchstens pro Lunge) und bei Berührung konsistent. Beim Ein¬ 
schneiden dieser Herde erwies sich, dafs sie die Rindenschicht 
der Lungen in Mitleidenschaft zogen, und sie wiesen Knotenform 
auf, waren granuliert, konsistent und auf der Schnittoberfläche 
etwas erhaben; wenn man mit dem Finger über dieselben hinweg¬ 
strich, bemerkte man einen gröfseren Konsistenzunterschied im 
Vergleich zu dem sie umgebenden Parenchym; man hätte sie 
für Herde von katarrhalischer Bronchopulmonitis halten 
können, da sich in keiner von ihnen eine irgendwie geartete Er¬ 
weichung des Zentrums bemerken liefs. 

In einigen der Tiere und zumal in den Kaninchen wiesen 
zuweilen die beiden Lungen nicht die gleichen Erscheinungen 
auf, eine zeigte die beschriebenen Alterationen, während die 
andere hingegen Volumenzunahme darbot und einer \>der zwei 
Lappen, besonders der untere, stark blutüberfüllt, von dunkel¬ 
roter Färbung und ziemlicher Härte sich zeigten; auch in diesem 
Falle ergaben sich die subpleuritischen Herde, wie ich sie oben 
beschrieb, von gleicher Gröfse, jedoch in beträchtlicherer Anzahl 
und oft zusammenfliefsend, Herde, die auch beim Schnitt bronco- 
pulmonitischen Ursprunges sich erwiesen. Das Fett des Sub* 
epicardiums bot stets die schleimige Degeneration auf. 
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Es wurden verschiedene Sektionen von Lungenstücken so¬ 
wohl jener Tiere, welche nach 6 oder 7 (Inhalationstagen starben, 
als auch derer, welche nach einer längeren Zeit verendeten 
(22 bis 29 Tage), vorgenotnmen. Bei einer Prüfung mit schwacher 
Vergröfseruug (Okular 2 Ob 4 Koristka) der in Alkohol verhärteten 
und mit Hämotoxilin gefärbten Lungenstücke, welche von den 
nach 6 oder 7 Inhalationstagen verendeten Tieren herstammten, 
ergeben sich im Durchschnitt des Lungengewebes zahlreichere 
Inseln von entzündlicher Infitration, unregelmäfsiger Form und 
sehr verschiedener Gröfse; dieselben bevorzugen einen Lungen¬ 
lappen (gewöhnlich den unteren) und lassen die übrigen völlig 
frei, ja, in den nicht davon betroffenen Lappen beobachtet man 
ein ausgesproches Emphysem, das von einer starken Dilatation 
der Alveolarhöhlen und von der Verschmelzung einiger der¬ 
selben in gröfsere Höhlen durch Verschwinden der teilenden 
Partien charakterisiert wird. Bei genauer Prüfung der Infiltrations¬ 
herde, wie sie oben erwähnt werden, sieht man, dals sie mit 
Vorliebe das Lumen von ebenso vielen Alveolarhöhlen besetzt 
halten, die wie vom Exsudat ausgedehnt erscheinen; zwischen 
der Wandung der infiltrierten Alveolaren und dem in ihrem 
Lumen enthaltenen Materiale besteht eine Art Klüftung, welche 
wahrscheinlich der determinierten Koartation des Fixatoren¬ 
exsudates zuzuschreiben ist. 

Das exsudative Material füllt auch die Höhlen der mittleren 
und kleinen Bronchien aus, welche das Bekleidungsepithel in 
einigen Punkten proliferiert, in anderen entfaltet erweisen, derart 
zwar, dafs einige Stellen der Schleimhaut frei davon bleiben. 

Die längs der gröfseren Bronchialverzweigungen verlaufen¬ 
den Blutgefäfse sind blutvoll. Bei Prüfung des Lungengewebes 
mit stärkerer Vergrößerung läfst sich feststellen, dafs die oben 
beschriebenen Infiltrationsherde zum größten Teil von nukleo- 
polymorphen Leukozyten gebildet sind, von Epythelialelementen 
der Alveolen und von Zellenabscheidungen. Man sieht keine 
roten Blutkörperchen zwischen den Zellen des Exsudates noch 
Hämorrhagien im Durchschnitt der Konnektivsepimente oder im 
Lumen der nahen Alveolarhöhlen. 
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Die mikroskopische Prüfung der Sektionen jener Lungen¬ 
stücke, welche von den nach längerer Inhalationsperiode (23 bis 
29 Tage) gestorbenen Tieren herrühren, ergibt einige bemerkens¬ 
werte Tatsachen. An der Lungenperipherie (Rindenschicht) be¬ 
stehen vorwiegend Herde von katarrhalischer Infiltration, die 
sich nicht wesentlich von den vorhin erwähnten unterscheiden, 
der einzige Unterschied zwischen diesen und jenen besteht in 
der Tatsache, dafs keine deutliche Abgrenzung dieser Herde von 
dem sie umgebenden Parenchym in der Weise vorliegt, um 
sagen zu können, sie nähmen ausschliefslich eine oder mehrere 
Alveolarhöhlen ein. Die Infiltration dehnt sich im Gegenteil auch 
auf das Interstitial-Bindegewebe der Lungen aus, und daraus er¬ 
gaben sich breite Parenchymzonen, in denen fast immer die 
beerenförmige normale Struktur des Gewebes verschwunden ist. 
Diese Inseln ausgedehnter Infiltration sind von Zügen emphyse- 
matischen Parenchyms (vicar. E.) umgeben. 

Die interstitielle Form besteht hingegen fast ausschliefslich 
im gröfseren Teile des übrigen Parenchyms, d. h. die Infiltration 
beschränkt sich auf das Stroma und ist längs der Konnektiv- 
sepiments durch zahlreiche, teils runde und teils sternförmige, 
an Protoplasma ziemlich reiche und vorwiegend mononukleische 
Elemente charakterisiert. Die Scheidewände erweisen sich stark 
verdickt, und die von ihnen umgebenen Alvolaorhöhlen er¬ 
scheinen einigermafsen eingeengt; besagte Höhlungen sind zum 
gröfseren Teile völlig leer. 

Die Infiltration scheint hier zellulär, und die Proliferation 
der festen Elemente ist am höchsten in der Umgebung der 
mittleren Bronchien, und von da verteilt sie sich durch Ver¬ 
längerungen im umgebenden Stroma; im Lumen der Bronchien 
bemerkt man zerrissene Epithelien, weifse Zellen und Blöcke 
von einer amorphen homogenen Substanz und von schleimigem 
Anblick. Auch in diesem Falle sind die Blutgefäfse des Paren¬ 
chyms stark mit Blut gefüllt. Man kann also, sowohl aus dem 
Ergebnis der Autopsie wie auch — und mehr noch — aus der mikro¬ 
skopischen Beobachtung der Lungen schliefsen, dafs die Ein¬ 
atmungen von Fluorwasserstoffgas zu 0,01 in den Tieren nach 
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6 bis 8 Tagen Läsionen der Hornhäute, Ulzerationen der Schleim¬ 
häute, zumal jener der Nase, und Erscheinungen von katarrhalischer 
Bronchnpulmonitis in multiplen Herden hervorzubringen vermögen, 
und jene, die durch längere Zeit fortgesetzt werden (durch 23 
bis 29 Tage), erweisen in den nach diesem Zeitraum verendeten 
Tieren aufser der Phlogose der Atmungskanäle auch jene des 
stützenden Konnektivs jener Kanäle, daher sich in diesen vor¬ 
wiegend eine der Bronchopneumonitis assoziierte interstitiale 
Pneumonitis ergibt. 

Die gleichen, jedoch minder schweren Resultate ergaben sich 
bei der Autopsie und bei der histologischen Prüfung der Lungen¬ 
stücke des Kaninchens Nr. 15, das eigens nach Ablauf der 
Inhalationsperiode (30 Tage) getötet wurde. 

Wenn man nun die Daten in Betreff des Ernährungszustandes 
der den Inhalationen entworfenen Tiere vergleicht, findet man, 
dafs alle ohne Unterschied eine bedeutende Gewichtsverminderung 
aufzuweisen hatten; die Kaninchen nahmen innerhalb eines 
Monates sogar um 325 g (Kaninchen Nr. 6 und Nr. 12) ab, die 
Meerschweinchen sogar um 100 g (Meerschweinchen Nr. 3) und 
die Tauben um 50 g (Taube Nr. 3), also in der sehr beachtens¬ 
werten Proportion von 17,4, von 23,2 und von 10°/ 0 . 

Schliefslich ergibt sich aus der ersten Tabelle noch, dafs 
die Tiere, welche den 30 tägigen Inhalationen widerstanden, 
aufser einer bedeutenden Gewichtsabnahme auch eine andauernde 
Abnahme in der Zahl der roten Blutkörperchen und zumal des 
Hämoglobingehaltes aufwiesen, so dafs man in Erwägung der 
beträchtlichen Zahl der den Versuchen unterstellten Tiere und 
der Konstanz der erwiesenen Fakten feststellen kann, dafs 
die verlängerten Inhalationen von Flufswasserstoff¬ 
säuregas in dem Verhältnis von 0,01°/oo oft eine be¬ 
deutende Anzahl von Tieren mit Erscheinungen von 
katarrhaler Bronchopneumonitis, von interstitialer Pneu¬ 
monitis und von Marasmus zum Tode führen und dafs 
in jenen, welche widerstehen, sich gleichermaßen mehr 
oder minder schwere Lungenläsionen und beträcht- 
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s (To wie-iitos bis za 23,2 %, mit starker 
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.■MitdenTietfen, welche die Inhalationen überlebten, machte 
ich $i©v«uten ;feeschnebenen Versuche. Ich bemerke, dafs die 
Tiere vr&bmxd dar ganzen Dauer derselben immer regelmäßig die 
GasTriMiftiioiibli fortsetzteu. 
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Wenn man 

Werte nimmt, ergibt eich für die Tiere, welche das Ga« j 
den Proportionen von 0,01 °/ w . einatmeteu. ein Wert von 1 : ÖöO und 
für die Kojuroütjcre ehr solcher von '1:1900, daher sich bei dar 
Produktion von agglutimerenden BubstAnaeu die prÄpariertoti-: •' 
Tiere wesentlich geriiig wertig er : als diir - Kontrolliere etwieseu, 

Umwandlungen des immunlslerentlen Vermögens des Blutserums von gegen 
den Typhus immunisierten Tieren. 



Tabelle 111. 
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Auch aus dem Durchschnitt des Wertes, die den Blut¬ 
serumtitel der für den Typhus immunisierten Tiere betreffen, 
ergibtsich eine starke V erminderung der Produktion 
von spezifischen Antikörpern seitens jener Tiere, die 
den Inhalationen ausgesetzt werden; in der Tat er¬ 
gaben sie einen Titel von kaum 0,21, während die 
Kontrolltiere den wesentlich höheren von 0,08 auf¬ 
weisen. 


Umänderungen des bakteriziden Vermögens der Lungen. 

Nachdem ich mich, wie immer, vergewissert hatte, dafs 
das H Fl in den Proportionen von O,Ol°/ 00 keinerlei desinfizierende 
Wirkung auf die für die Versuche verwendeten Mikroorganismen 
(B. prodig.) ausübe, schritt ich mit der üblichen Technik zur 
folgenden Untersuchung: 


Tabelle IV. 


Versuchstiere 


Zwischen der 
Inhalation des 
B. prodigiosus 
und der Suche 
nach ihm 
verstrichene 
Zeit 


Id Untersuchung genommene 
Lungenteile 


Apix rech¬ 
ter Lunge 


a-~ 


Ji § 6® 

Hl 

slk 

55S 

N 3 ► 


Am l /* recht, 
unt. Lappen 


o 

>s 

Ci 

—■ V 

TLs 

© 

O 


Js S* 

i! i 

,5 o ft 

_ fl 
— © o 
N fl ► 


Basis linker 
Lunge 


lli 


>s 

k 


i|I 

X» O ft 

2fl* 

fl © o 
N fl >► 


Iss 
11 KI 

2 

13*3 

5«: 




Tiere, welche HF1 (0,01 °/oo) einatmeten 


Meerachw. Nr. 8 

> > 9 

» > 10 

> . 11 

» » 13 

> 15 

> > 16 

Meerschw. Nr. 8 bis 
* > 9 > 

> * 10 > 

» > 11 > 

» > 13 > 

- > 15 > 

> * 16 > 


Stunden 


12 

24 

36 

48 

60 

72 

96 


0,20 

0,10 

0,15 


510 

200 

385 


0,15 

0,15 

0,10 


680 

365 

210 


0,20 

0,25 

0,15 


starb während der Versuche 


0,10 

0,15 

0,20 


96 

30 

100 


Kontrolltiere 


Stunden 


12 

24 

36 

48 

60 

72 

96 


0,10 

0,10 

0,15 

0,10 

0,15 

0,05 

0,20 


260 

52 

10 

0 

0 

0 

0 


10,10 

, 0,20 

|0,25 

0,30 

0,15 

0,30 

0,25 

0,20 

0,40 

0,20 


180 

70 

45 

375 

38 

60 

7 

0 

0 

0 


0,15 

0,10 

0,16 

|| 0,20 
0,20 
; 0,25 
0,15 
0,10 
10,15 

l (),10 


860 
280 ! 
175 


3720 

1690 

1675 


97 
62 , 

58 |! 338 


1065 

360 


196 

70 

5 

3 

0 

0 

0 


1380 

355 

135 

20 

0 

0 

0 
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Aua diesen Untersuchungen ergeben sich ebenfalls sehr be¬ 
deutende Unterschiede im Verhalten des bakteriziden Vermögens 
der Lungen. Die präparierten Meerschweinchen wiesen eine starke 
Schwächung von solcher bedeutenden Fusion auf, in der Tat 
fanden sich in ihren Lungen immer B. prodigiosi in weit gröfserer 
Zahl als bei den Kontrollieren vor, und nicht nur das, sondern 
während sie in den letzteren sofort nach den 48 Stunden völlig 
zerstört waren, fanden sich die B. prodigiösi in den Meer¬ 
schweinchen, welche das Gas einatmeten, lebend in bedeu¬ 
tender Zahl auch nach 60 bis 72 und 96 Stunden noch vor und 
würden sich vielleicht auch später noch vorgefunden haben, 
wenn die Untersuchungen über diese Zeit hinaus sich ausgedehnt 
hätten. Daher schliefsen wir, dafs das Flufswasserstoffgas 
(0,01 ^ auf das mikrobizidc Vermögen der Lungen 
eine sehr ungünstige Aktion ausübt, indem es die 
Entfernung der in den Lungen gedrungenen Keime 
erheblich verzögert. 

Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber der Inokulation von virulenten 

Mikroorganismen. 

HKmatischer Milzbrand. 

Die Tiere werden mit einem Patinaschälchen virulenter Agarkultur in¬ 
okuliert. 

Tiere, welche HF1 (0,01 °/ 00 in¬ 
halierten. 

Kaninchen Nr. 5 stirbt an Milzbrand 
nach 84 Stunden des Innest. 

Kaninchen Nr. 6 stirbt an Milzbrand 
nach 96 Stunden des Innest. 

Kaninchen Nr. 7 stirbt an Milzbrand 
nach 90 Stunden des Innest. 

Kaninchen Nr. 8 stirbt an Milzbrand 
nach 102 Stunden des Innest. 

FrXnkelscher Diplokokkus. 

Die Inokulationen werden mit 1 ccm frischer, genügend virulenter 
Bouillonkultnr gemacht. 


Kon trolltiere. 

Kaninchen Nr. & bis stirbt an Milz¬ 
brand nach 50 Stunden des Innest 
Kaninchen Nr. 6 bis stirbt an Milz 
brand nach 52 8tunden des Innest 
Kaninchen Nr. 7 bis stirbt an Milz 
brand nach 49 Stunden des Innest 
Kaninchen Nr. 8 bis stirbt an Milz 
brand nach 60 Stunden des Innest 
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Tiere, welche HF1 (0,01 °/ 00 ) in¬ 
halierten 

Kaninchen Nr. 9 stirbt 50 Standen 
nach Innest. 

Kaninchen Nr. 11 stirbt 48 Stunden 
nach Innest 

Kaninchen Nr. 12 stirbt 76 Stunden 
nach Innest. 

Kaninchen Nr. 13 stirbt 60 Stunden 
nach Innest. 


Kon trolltiere 

Kaninchen Nr. 9 bis stirbt 119 Stunden 
nach Innest. 

Kaninchen Nr. 11 bis stirbt 89 Stunden 
nach Innest. 

Kaninchen Nr. 12 bis stirbt 92 Stunden 
nach Innest. 

Kaninchen Nr. 13 bis stirbt 104 Standen 
nach Innest. 


Tuberkulose. 

Der aus dem Sputum von Kranken dieser Art herstammende Bazillus 
der Tuberkulose wurde den Tieren mittels Verstäubungen in besonderem 
Apparat (man sehe hierüber die Technik des I. Teiles nach) zur Einatmung 


gebracht* 

Tiere, welche HF1 (0,01 °/ 00 ) in¬ 
halierten 

Meerschweinchen Nr. 18 stirbt 59 Tage 
nach Innest, schwere u. allgemeine 
Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 20 stirbt 65 Tage 
nach Innest, schwere Lungentuber¬ 
kulose. 

Meerschweinchen Nr. 21 stirbt 51 Tage 
nach Innest, generalisierte Tuber¬ 
kulose. 


Kontroll tiere 

Meerschweinchen Nr. 18 bis getötet 
100 Tage nach Innest an Tuberku¬ 
lose in Lungen und Milz. 
Meerschweinchen Nr. 20 bis stirbt 

99 Tage nach Innest, generalisierte 
Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 21 bis getötet 

100 Tage nach Innest, Lungen¬ 
tuberkulose. 


Es war mir nicht möglich, das Verhalten der rezeptiven Tiere 
gegenüber der Inhalation von abgeschwächten Mikroorganismen 
festzustellen, weil ich zufolge der starken Sterblichkeit, die sich 
während der Inhalationen des Gases ergab (und wie aus Tabelle I 
ersichtlich ist), am Ende der für die bezüglichen Versuche 
nötigen Tiere beraubt blieb. 


Verhalten der Immunen Tiere gegenüber der Inokulation von für rezeptive 

virulenten Virus. 


H&matiseher Milzbrand. 

Tiere, welche HF1 (0,01°/^) ein- 
atmeten 

Taube Nr. 1 — keinerl. Symptomatolog. 

Taube Nr. 2 — blieb mifstrauisch und 
verweigerte einen Tag lang die Nah¬ 
rung, dann erholte sie sich. 

Taube Nr. 3 — keinerl. Symptomatolog. 


Kontrolltiere 

Taube Nr. 1 bis keinerl. Symptomatol. 
> > 2 > » > 

> > 3 » > > 
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Aus diesen doppelten Reihen von Nachsuchungen ergaben 
sich 2 Hauptsachen, die untereinander einigermafsen in Wider¬ 
spruch stehen, und zwar folgende: während die Tiere, welche 
das Gas einatmeten, eine geringere Widerstandskraft für die 
Inokulation des Pneumokokkus und der Tuberkulose erwiesen 
die Kaninchen 9, 11, 12, 13 starben alle an Diplococyämie in 
wesentlich kürzerer Zeit ab die Kontrolliere und die Meer¬ 
schweinchen Nr. 18, 21 und 21 erkrankten und starben an 
Tuberkulose wesentlich früher als die respektiven Kontrolliere, 
von denen einige der letzten sogar getötet wurden, um die 
Diagnose vornehmen zu können), ergab sich hingegen für die 
Inokulaionen von hämatischem Milzbrand die gegenteilige Tat¬ 
sache, d. h. es starben an dieser Krankheit zunächst die Kontroll¬ 
iere und dann erst die präparierten Tiere, und für die immunen 
Tiere liefs sich so gut wie keinerlei Differenz erweisen, da es 
nicht möglich gewesen war, sicher festzustellen, ob die an einem 
Tage von der Taube Nr. 2 dargebotene Symptomatologie wirklich 
der Inokulation des Virus zuzuschreiben sei. Diese Tatsache 
könnte auf den ersten Anblick nahezu für die Möglichkeit einer 
besonderen schützenden Aktion des H Fl bezüglich der Ent¬ 
wicklung des hämatischen Milzbrandes sprechen, auf jeden Fall 
wird dieser Gegenstand Anlafs zu weiteren Nachforschungen sein, 
um mit einer gröfseren Anzahl von Versuchen die Tatsache 
klarzulegen, die ich mir hier nur anzudeuten erlaube. Einst¬ 
weilen können wir sagen, dafs die rezeptiven Tiere 
infolge der Inokulation von virulenten Mikroorganismen 
in bezug auf einige derselben eine Widerstandsver¬ 
minderung aufwiesen. 

Wir ziehen also den Schlufs, dafs die verlängerten Inhala¬ 
tionen von Fluorwasserstoffsäuregas in den Verhältnissen von 
0,01 °/ 00 imstande sind: 

1. erstens Läsionen der Hornhäute und Ulzerationen der 
Schleimhäute sowie den Tod einiger Tiere infolge von 
katarrhalischer Bronchopneumonitis und interstitialer 
Pneumonitis hervorzubringen; 
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2. an Bronchopneumonitis von mehr oder minderer Schwere 
und mit zerstreuten Herden diejenigen erkranken zu 
machen, die so Tage lang den Inhalationen widerstanden; 

3. ungünstig auf die Ernährung und auf die Blutzusammen¬ 
setzung einzuwirken; 

4. die Tiere in ihrer Fähigkeit, spezifische bakterizide 
Substanzen und spezifische agglutierende Substanzen 
hervorzubringen, zu beeinschränken (Typhus); 

5. das mikrobizidc Vermögen der Lungen zu vermindern; 

6. in den rezeptiven Tieren eine Widerstands-Verminderung 
gegenüber etlichen Infektionsagentien auszuüben. 

Nach alledem erweist sich wenigstens als sehr zweifelhaft 
und daher nicht glaubwürdig, was Dujardin Baeumetz und 
Chevy behaupten, dafs nämlich das Flu fs Wasserstoff säuregas, 
wenn in den Proportionen von O.öB 0 /^ eingeatmet, im Menschen 
keinerlei schädliche Wirkungen hervorbringe. Tatsächlich ist eine 
solche Dosis durchaus übertrieben und ebenso auch enorm jene 
von 0,04'’/oo, die von ihnen für die Kur der Tuberkulose an- 
empfohlen wurde. Sehr mit Recht drückte diesbezüglich Polyak 
(in den Annali di Chimica e Farmacia 1889, 11° 39) die Meinung 
aus, dafs die von den obigen Forschern zu therapeutischen 
Zwecken empfohlene Menge von Flufswasserstoffsäuregas nicht 
nur nicht nütze, sondern sogar wirklichen Schaden bringe. 
Meine Versuche sind weitere Einwürfe gegen die Behauptungen 
von Dujardin-Baeumetz und Chevy und müssen als Warnung 
gegen diese Anschauungen gelten, umsomehr, als nicht nur die 
Inspiration des besagten Gases in der Proportion von 0,04°/oo 
schädlich wirkt, sondern dafs es dies auch in gut dreifach geringerer 
Proportion noch schädlich ist. 

Die Ergebnisse aus den Versuchen mit verlängerten Inha¬ 
lationen von Flufswasserstoffsäuregas in den Verhältnissen von 
0,01 °/ 00 vermochten sowohldie anatomisch-pathologischen Läsionen 
nachzuweisen, welche solche Inhalationen zumal in den Atmungs¬ 
organen hervorzubringen imstande sind, als auch ihre Fähigkeit, 
den Widerstand des Organismus gegen die Infektionen erheblich 
abzuschwächen. Mich interessierte aufserdem auch die Auffindung 
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jener Dosis von Fluorwasserstoffsäuregas, welche auch längere 
Zeit ohne irgend welchen Schaden eingeatmet zu werden vermag, 
weshalb ich das Studium fortsetzte, um diesen überaus wichtigen 
Teil zu klären, und zu diesem Zwecke nahm ich mit demselben 
Gas weitere Versuchsproben mit den kleineren Dosen von 
0,0075 °/ 00 , 0,005 °/oo und 0,003 ^ vor, deren Ergebnisse ich hier 
nicht anführe. Es sei nur soviel gesagt, dafs es mir nach ver¬ 
schiedenen Untersuchungen dieser Art gelang, zu erkennen, 
dafs die letztere Dosis — von 0,003 °/ 00 — vermutlich die von 
mir gesuchte sei; und deshalb nahm ich den Regeln entsprechend 
die gewöhnlichen Versuche mit dieser Dosis von neuem vor, 
um mich zu vergewissern, ob 'sie wirklich diejenige sei, die den 
Organismus keinerlei Schädigung, auch keine indirekte, bringe. 

Ich trage ohne weiteres in den folgenden Tabellen die er¬ 
haltenen Resultate vor und beschränke mich darauf, aus ihnen 
die Endfolgerungen zu ziehen. 

Einatmungen von Fluorwasserstoffsäuregae zu 0,003 °j 00 . 

Tabelle V. 


BlatprBfang and Wägung der Tiere vor and nach den Inhalationen 
von Flnonrasserstoffsinregas (zu 0,003 °/ 00 ). 


Versuchstiere 

■ 

Vor den Inhalationen 

Nach 30täg. Inhalationen 

Gewicht 
in g 

Zahl der roten 
Blutkörperchen 

Hämo- 

globin- 

gehalt 

! Gewicht 
j in g 

Zahl der roten 
Blutkörperchen 

Hämo¬ 

globin¬ 

gehalt 

Kaninchen 

1 

1260 

6 600 000 

60 

1240 


6000 000 

60 

> 

2 

1170 

6 800 000 

70 

1200 


6100 000 

65 


3 

1340 

5 900 000 

75 

1400 


6 000 000 

60 

> 

4 

1460 

5 600 000 

60 

1435 


5 200 000 

65 

> 

5 

1270 

6 400000 

70 

1260 


6000000 

70 

» 

6 

1125 

7000 000 

55 

1200 


6300 000 

60 

> 

7 

1180 

5 800000 

70 

1165 


6 000 000 

66 

> 

8 

2036 

6 100000 

68 

2016 


6 500 000 

60 

» 

9 

1875 

4950000 

60 

1900 


5 000 000 

60 

> 

10 

1370 

5 800000 

66 

1300 


5 200 000 

62 

» 

11 

1240 

6000000 

70 

1250 


6300 000 

70 

» 

12 

2225 

6400000 

60 

2180 

[ 

6100 000 

55 

> 

13 

1135 

4 580 000 

65 

1180 


5000 000 

60 

> 

14 

1870 

5 600000 

65 

1800 


5 800000 

60 

> 

16 

1620 

6 800000 

75 

1600 


6 000000 

70 

> 

16 

1346 

6 000 000 

70 

1350 

j 

; 

5 600 000 

60 
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Versuchstiere 

Vor den Inhalationen 

Nach 30täg. Inhalationen 

Gewicht 

in g 

Zahl der 
roten Blut¬ 
körperchen 

Hämo¬ 

globin¬ 

gehalt 

Gewicht 

in g 

Zahl der 
roten Blut¬ 
körperchen 

Hämo¬ 

globin¬ 

gehalt 

Meerschw. 

1 

510 

7 000 000 

80 

500 

6500 000 

75 

> 

2 

580 

6 600 000 

65 

556 

6800000 

60 

» 

3 

460 

4 600000 

70 

500 

5100000 

60 


4 

390 

6 800000 

70 

400 

6000000 

68 

> 

5 

480 

6000000 

80 

460 

6100000 

70 


6 

525 

6900 000 

75 

500 

6000000 

70 

> 

7 

465 

5100000 

68 

450 

5 700 000 

70 

> 

8 

395 

5 800 000 

65 

400 

6000000 

60 

> 

9 

405 

6 400 000 

65 

400 

6000 000 

60 

> 

10 

385 

7000 000 

75 

390 

6200000 

70 

> 

11 

505 

6 500 000 

70 

495 

6200 000 

70 

> 

12 

460 

6200 000 

65 

470 

5 600 000 

50 

» 

13 

360 

5 000000 

60 

starb nach 15 tftg. Inhalationen 

> 

14 

430 

5400000 

70 

400 

6 100 000 

60 

> 

15 

500 

4 700000 

60 

485 

5 500000 

58 

> 

16 

470 

5 900000 

75 

480 

5000000 

60 

> 

17 

430 

6 700000 

75 

400 

6100000 

65 

» 

18 

455 

6 000 OCH) 

65 

425 

6500000 

70 

» 

19 

395 

5 600000 

70 

400 

5800 000 

70 

> 

20 

400 

6800 000 

80 

410 

6500000 

80 

Taube 

1 

525 

5100 000 

_ 

500 

6000 000 

— 

> 

2 

485 

6000000 

— 

510 

5600 000 

— 

> 

3 

i 

580 

4900 000 


575 

5100000 



Veränderung des agglutinierenden Vermögens des Blutserums von für den 
Typhus immunisierten Tieren. 


Tabelle VI. 


Tiere, welche HF1 (0,003 °/ 00 ) 
einatmeten 

Kontrolliere 

■j 

Versuchs¬ 

tiere 

Gewicht in g 

I. Toxininoku¬ 
lation 1 ccm p. 
200 g Tiertrew. 

0 0* * 

BO? 
0*0 «i 
H ^ ^ 

So* 

** ad !M 

agglutinieren¬ 
der Wert des 

Serums 

i 

\ ersuchs¬ 
tiere 

Gewicht in g 

I. Toxininoku¬ 
lation 1 ccm p. 
200 g Tiergew. 

0 

lii 

pi 

llo 

agglutinieren¬ 
der Wert de« 
Serums 

Kaninchen 1 

1240 

6 

9 

1 : 1000 

Kaninch.lbis 

1300 

6,6 

9,5 

1:1800 

> 2 

1200 

6 

9 

1: 1600 

, 2 » 

1190 

6 

9 

1 : 1100 

3 

1400 

7 

11,5 

1:2000 

» 3 » 

1396 

7 

11,6 

1:950 

> 4 

1435 

7 

11,5 

1 : 1600 

j » 4 > 

1410 

7 

U* 

1 ; 2100 
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Veränderungen des immunisierenden Vermögens des Blutserums von gegen 
die Typhusinfektion immunisierten Tieren. 

Tabelle VII. 


Tiere, welche HF1 (0,003 °/oo) einatmeten 

Kontrolliere 

Versuchstiere 

Serumtitel (ccm) 

Versuchstiere 

Serum titel (ccm) 

Meerschw. 

Nr. 1 

0,05 

Meerschw. Nr. 1 bip | 

0,05 

> 

> 2 

0,10 

> > 2 > 

0,05 

> 

> 3 

0,10 

> > 3 * 

0,15 

> 

> 4 

0,15 

» ) 4 > 

starb während des 
Versuches 

> 

» 5 

0,05 

> > 5 » ! 

0,10 


Veränderungen des bakteriziden Vermögens der Lungen. 


Tabelle VIII. 


Versuchstiere 


Zwischen der 
Einatmung des 
B. prod. und 
der Suche nach 
demselben ver¬ 
strichen e Zeit 


ln Prüfung genommene Lungen teile 


Apix 

rechter 

Lunge 


S 

© 

SR u 
® b 

II 

ö ö 
o 

_> 


•o B 


ll 


Am V« 
recht, unt. 
Lappen 


a 

o 

BO © 

5 fl 

«M 

t| 

© H 

o 3 
o 


«Q § ; 
©•2 »C 

e § 2 

sw» 

3Ä§ 

lil 


Basis linker 
Lunge 


S 

© 

00 V 

2 3 
5 B 

8J 

O fl 

o 

_> 


3l* 

o W « 

2« A 

32 O 

In 


s i 

H fl 

O r-t 


2 bö 00 

all 

ka & d 
M . fl 

3 « 

ll 


Tiere, welche HF1 (0,003 °/oo) einatmeten 


Meerschweinchen 6 

: Standen 12 

0,15 

295 

0,80 

355 

10,40 

206 

> 7 


24 

0,10 

24 

0,25 

88 

0,20 

175 

* 8 

i > 

36 

0,20 

22 

0,30 

16 

l0,20 

36 

> 9 

> 

48 | 

0,15 

0 

0,20 

8 

,0,30 

2 

» 10 


60 

0,26 

0 

0,40 

0 

0,20 

0 

> 11 

> 

72 

; 0.10 

0 

0,30 

0 ! 

0,35 

0 

> 12 


96 

0,16 

1 0 

0,20 

0 

0,15 

0 


1007 

521 

101 

14 

0 

0 

0 


Kontrolliere 


Meerschwei 


inchen 6 bis 1! 

Stunden 12 

0,10 

194 

'0,20 

536 

j 0,25 

304 

7 ’ 

> 24 

0,15 

90 

0,30 

165 

0,36 

36 

y 8 > j! 

> 36 

0,10 

0 

0,20 

0 

0,15 

0 

> 9 , 

> 48 

0,15 

4 ! 

0,25 

12 

0,20 

2 

* 10 * 11 

> 60 

0,06 

0 j 0,20 

0 

)0,40 

0 ü 

» n > ' 

> 72 

kio 

0 0,26 

0 

|0,20 

0 li 


1880 

363 

0 

30 

0 

0 


16 * 


Digitized by 


Go igle 


Original frorn 

UNIVERSETY OF MICHIGAN 









240 Über den Einflufs der Einatmungen reizender Gase der Industrien etc. 


Digitized by 


Verhalten der gegenüber der Inokulation von virulenten Mikroorganismen 

rezeptiven Tiere. 


HSmatischer Milzbrand. 


Tiere, welche HF1 (0,003°/ oo ) 
einatmeten 

Kaninchen Nr. 5 stirbt an Milzbrand 
nach 60 Stunden. 

Kaninchen Nr. 6 stirbt an Milzbrand 
nach 58 Stunden. 

Kaninchen Nr. 7 stirbt an Milzbrand 
nach 38 Stunden. 

Kaninchen Nr. 8 stirbt an Milzbrand 
nach 97 Stunden. 


Kontrol ltiere 

Kaninchen Nr. 5 bis stirbt an Milz¬ 
brand nach 78 Stunden. 

Kaninchen Nr. 6 bis stirbt an Milz¬ 
brand nach 64 Stunden. 

Kaninchen Nr. 7 bis stirbt an Milz¬ 
brand nach 92 Stunden. 

Kaninchen Nr. 8 bis stirbt an Milz¬ 
brand nach 70 Stunden. 


Frftnkelscher Diplokokkus. 


Tiere, welche HF1 (0,003°/^) 
einatmeten 

Kaninchen Nr. 9 stirbt nach 80 Std. 
> > 10 > > 92 > 

» > 11 > > 76 > 


K ontrol ltiere 

Kaninchen Nr. 9 bis stirbt nach 48 Std, 
» > 10 > > > 102 » 

» > 11 » > > 88 » 


Typhus. 


Tiere, welche HF1 (0,003°/ 00 ) | 

einatmeten j 

Meerschw. Nr. 14 stirbt nach 42 Std. 

> > 15 » » 60 > ! 

> > 16 » » 38 > | 


Kon troll tiere 

Meerschw. Nr. 14 bis stirbt nach 36 Std. 
» > 15 > > > 48 > 

> > 16 > » >71» 


Tuberkulose (Lungeninnest). 


Tiere, welche HFl (0,003°/oo) 

einatmeten | 

Meerschweinchen Nr. 17 stirbt nach 
120 Tagen an allgemeiner Tuber | 
kulose. 

Meerschweinchen Nr. 18 getötet nach 
120 Tagen. Tuberkulose in Lungen 
und Milz. 

Meerschweinchen Nr. 19 stirbt nach 
96 Tagen, diffuse Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 20 stirbt nach 
78 Tagen, schwere Lungentuber 
kulose. 


Kontrolltie re 

Meerschweinchen Nr. 17 bis stirbt 
nach 75 Tagen an ausgebreiteter 
Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 18 bis stirbt 
nach 104 Tagen, diffuse Tuberku¬ 
lose. 

Meerschweinchen Nr. 19 bis getötet 
nach 120 Tagen, gesund. 

Meerschweinchen Nr. 20 bis stirbt 
nach 88 Tagen, diffuse Tuberku¬ 
lose. 
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Verhalten der gegenüber der Inokulation von abgeschwächten Mikroorganismen 

rezeptiven Tiere. 


HKmatischer Milzbrand. 


Die Milzbrandkulturen wurden durch Wärme abgeschwächt (es waren 
5 Schälchen solcher Kulturen nötig, um ein Kaninchen in 160 Stunden zu 
töten). Den Tieren wurden zwei Schälchen eingeimpft. 


Tiere, welche HF1 (0,003°/ 00 ) 
einatmeten 

Kaninchen Nr. 12 kein. Symptomatol. 

> > 13 > > 

> > 14 > » 


Kon troll tiere 

Kaninchen Nr. 12 bis kein. Symptomat. 
» » 13 > » * 

> » 14 » > » 


Fränkelscher Diplokokkus. 

Durch Altwerden wurden diese Kulturen abgeschwächt. Die tödliche 
Minimaldosis der Bouillonkultur betrug für die Kaninchen 2 ccm. Die im 
Versuch befindlichen Kaninchen wurden von 1 ccm inokuliert. 


Tiere, welche HF1 (0,003°/ 00 ) 
e inatmeten 

Kaninchen Nr. 15 kein. Symptomatol. 
> » 16 > > 


Kontrolltiere 

Kaninchen Nr. 15 bis kein.Symptomat. 
» » 16 > > » 


Verhalten der gegenüber der Inokulation von für die rezeptiven Tiere 
virulenten Virus immunen Tiere. 

Hämatischer Milzbrand. 

Kontrolltiere 

Taube Nr. 1 bis keinerlei Symptomat. 

» > 2 » > i 

> * 3 > stirbt. Bei der mikro¬ 

skopischen Prüfung und derjenigen 
mittels Kultur findet sich jedoch 
der B. des hämatischen Milzbrandes 
vor. 

Aus derbesonderen Prüfung, der bei den verschiedenen Unter¬ 
suchungen erhaltenen und in den vorausgegangenen Tabellen 
vorgetragenen Resultate ergeben sich wesentlich andere Tatsachen 
als die sind, welche bei den Versuchen zutage traten, die an 
den Tieren ausgeführt waren, welche wesentlich stärkere Dosen 
von Fluorwasserstoffsäuregas einzuatinen bekommen hatten. Vor 


Tiere, welche HF1 (0,003 1 / 00 ) 
einatmeten 

Taube Nr. 1 keine Symptomatologie. 
> » 2 > > 

> > 4 > » 
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allem wurde bei den 39 Tieren, welche einen Monat lang den 
Einatmungen der Säure im Verhältnis von 0,003 ausgesetzt 
waren, nur ein Todesfall zur Verzeichnung gebracht (Meer¬ 
schweinchen Nr. 13), und auch dieser ward nicht durch die Ein¬ 
atmungen verschuldet, da sich bei der Autopsie ergab, dafs der 
Tod ausschliefslich auf Cocidiose zurückzuführen war; ja, aus 
den Autopsien, die an den anderen Tieren vorgenommen waren, 
nachdem diese den verschiedenen Untersuchungen unterzogen 
wurden, liefs sich noch besser erweisen, dafs die besagten Inha¬ 
lationen keinerlei makroskopisch feststellbare anatomisch-patholo¬ 
gische Läsion verschuldeten. 

Der Vergleich des Gewichtes der einzelnen Tiere vor und 
nach den Inhalationen bietet uns keine genügenden Daten zur 
Behauptung, dafs die dem Versuch unterzogenen Subjekte Schäden 
in ihrem allgemeinen Ernährungszustände erlitten hätten; die in 
einigen angetroffenen Minusdifferenzen sind so geringfügig, dafs 
man sie in nicht in Betracht ziehen kann, zumal, wenn man er¬ 
wägt, dafs von 39 ihrer 15 sogar an Gewicht Zunahmen. Nahezu 
die gleichen Erwägungen lassen sich in Bezug auf die Zahl der 
roten Blutkörperchen machen. Hinsichtlich des Hämoglobingehaltes 
hingegen erweist sich immer eine zwar geringe, aber beständige 
Abnahme, eine Abnahme, die dem Fluorwasserstoffsäuregas ver- 
daukt werden kann, die man aber auch im Hinblick auf die 
geringe Differenz, welche sich zwischen der ersten und zweiten 
quantitativen Prüfung des Hämoglobins ergibt, als eine Tatsache 
auszulegen vermöchte, welche von der einfachen Änderung der 
Lebensführung der Tiere abhängt, da ich gezwungen war, mich 
bei diesen Versuchen solcher Tiere zu bedienen, welche direkt 
vom Lande hereinkamen und nicht wie gewöhnlich aus dem 
Depot des Institutes, da sich unter den Tieren der letzteren die 
Kocidiosis entwickelt hatte. 

Die Untersuchungen in Betreff der Produktion von agglu¬ 
tinierenden Substanzen bieten uns für die den Inhalationen aus¬ 
gesetzten Tiere einen Durchschnitt des agglutinierenden Wertes 
des Serums von 1:1525, für die Kontrolliere von 1:1487; man 
müfste also numerisch eine Zunahme von Agglutininproduktion 
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eher in den präparierten Tieren als in den Kontrolltieren regi¬ 
strieren, jedoch bei den biologischen Nachforschungen darf man 
derlei kleine Unterschiede durchaus nicht in Rechnung ziehen. 
Diejenigen, welche die Produktion spezifischer Antikörper an- 
gehen, bieten uns annähernd ähnliche Ergebnisse, das Blutserum 
der vorbereiteten Tiere gab uns einen Durchschnittstitel von 
0,09, derjenige der Kontrolltiere einen solchen von 0,08. 

Ebenso boten die Untersuchungen über das bakterizide Ver¬ 
mögen der Lungen keinerlei bemerkenswerte Differenzen, da in 
wenig mehr als 48 Stunden die den Versuchs- wie Kontrolltieren 
eigens zur Einatmung gebrachten Keime völlig aus deren Lungen 
verschwanden. 

Schliefslich haben uns auch die Inokulatiom von virulentenen 
und von abgeschwächtem Virus in den rezeptiven Tieren und 
von virulenten Virus in immunen Tieren keinerlei bemerkens¬ 
werte Ergebnisse vorgetragen, sei es in bezug auf den Verlauf der 
Krankheiten, sei es inbezug auf deren Dauer in Vergleich zu 
den Kontrolltieren. 

Aus alledem läfst sich also schliefsen, dafs das 
Fluorwasserstoffsäuregas, durch lange Zeit von den 
Tieren im Verhältnis von 0,003°/ 0o eingeatmet, nicht 
fähig ist, irgendwelche anatomisch-pathologische 
Veränderung oder irgendeine Abnahme der Ver¬ 
teidigungskräfte des Organismus gegen die infek- 
tiven Krankheiten hervorzubringen, daher diese Dosis 
in Erwägung der vorangegangenen Versuche mit verschiedenen 
allgemach absteigenden Mengen, als die Maximalgasmenge an¬ 
gesehen werden kann, die solche Alterationen nicht hervor¬ 
bringt. 

Inhalationen von Ammoniak. 

Das Ammoniakgas ist unter den sogenannten reizenden 
Gasen vielleicht das am meisten studierte, zumal, wenn sich den 
am reinen Ammoniak vorgenommenen Studien, diejenigen über 
die Gase der Senkgruben beigesellen. Immerhin bestehen im 
Hinblick auf den Widerstand des Organismus gegenüber den 
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infektiven Krankheiten über die Dämpfe des reinen Ammoniaks 
zur vorliegenden Sache keine anderen Untersuchungen als die 
von Alessi im Anhang zu seiner interessanten Arbeit »Über die 
Fäulnisgase als prädisponierende Ursache zur typhoiden Infektion« 
angestellten. Diese Untersuchungen wurden jedoch nicht mit be¬ 
stimmten Gasmengen angestellt, sondern, wie Alessi schreibt, 
nur mit kleinen Dosen, daher mir ein ins einzelne gehendes 
Studium auch für dieses Gas interessant erschien, umsomehr 
da, wenn einst, wie Hirt sagt, die Zahl der Industrien, in denen 
sich Ammoniak entwickelte, beschränkt war, heute dieselbe 
wesentlich vermehrt ist. So entwickelt sich, um nur der haupt¬ 
sächlichen Industrien zu gedenken, Ammoniak in den Leucht¬ 
gasfabriken, die heute in der ganzen gesitteten Welt so verbreitet 
sind, und zumal in den Lokalen, wo das Gas von Ammoniak 
läutert und wo die Verarbeitung der Ammoniak Wässer stattfindet; 
in den Fabriken von künstlichem Eis mit den Ammoniakmaschinen 
(System Linde), welche den Anforderungen der Industrie am 
besten entsprechen und daher sehr verbreitet sind; in den Fabriken 
für die Bereitung von Ammoniaksalzen und von Ammoniak, in 
denen für die Sodabereitung (Prozefs Solvay), der Lakmus, der 
ammoniakalen Cochenille; in den Rübenzuckerfabriken und in 
den Zuckerraffinerien, in jenen von Knochenkohle, des Kalium 
eisencyanür von Silberspiegeln; in den Lokalen für Rektifizierung 
von Rohpetroleum, in den Färbereien etc. 

Es entwickelt sich fernerhin Ammoniak in allen jenen Orten, 
wo organische Stoffe in Zersetzung, zumal solche tierischen Ur¬ 
sprungs bestehen, also in den Kloaken, in den Düngergruben, 
Pissoirs und Stallungen, daher also eine grofse Anzahl von Arbeitern 
gezwungen ist, solches Gas in mehr oder minder beträchtlichen 
Proportionen einzuatmen. Es fehlen in dieser Hinsicht nicht die 
Fälle von Vergiftung, die mehr oder minder vollständig beschrieben 
wurden von Galtier, von Souchard, von Taylor, von 
Böhm und von vielen anderen noch; zahlreich sind ferner die 
Beschreibungen der Symptome und anatomisch-pathologischen 
Alterationen, welche dieses Gas bei den Arbeitern der Fabriken 
und in den Kloakenräumen hervorbringt, klassisch jene von 
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Ramazzini, von Holfort, von Eulenberg, von Nysten 
und von Hirt, sowie jene neueren und vollständigen von 
Lehmann. 

Nachdem letzterer zahlreiche Versuche an Tieren, und zwar 
mit ständig steigenden Gasmengen von 0,48 ^ bis zu 41 °/ 00 , 
vorgenommen und mit einer Unmenge von Einzelheiten die 
Symptomatologie beschrieben hatte, welche die in den Inhalationen 
ausgesetzten Tiere darboten, sowie auch die Läsionen, welche 
dieselben erlitten, und nachdem er des weiteren Versuche am 
Menschen und quantitative Feststellungen des in den Arbeits¬ 
lokalen verschiedener Fabriken enthaltenen Gases vorgenommen, 
kam er nach gerechter Kritik der von Hirt dargebotenen Daten 
zum Schlüsse, dafs das Ammoniak im Verhältnis von 0,3— 0,5°^ 
bei einiger Angewöhnung immerhin lange ohne schwere Schäden 
ertragen werden kann und dafs die Dosen von 1 oder 2°/ 00 ohne 
Gefahr nur für kurze Zeit ertragen zu werden vermögen, ferner, 
dafs die Menge von ö 0 /«, durchaus gefährlich ist, zumal dann, 
wenn sich der Aufenthalt in solcher Atmosphäre einigermafsen 
verzögert. Aus den von ihm vorgenommenen quantitativen Unter¬ 
suchungen der Luft einiger Fabriken ergibt sich, dafs das 
Ammoniak darin in den Proportionen von Ofil 0 ^ oder von 
0,11 °/oo anzufinden ist. Ich begann also meine Forschungen mit 
den von Lehmann als erträglich bezeichneten Dosen, d. h. mit 
O,5 0 /oo, um zu sehen, ob diese, wenn sie wirklich — wie der 
Experimentator genau bemerkt — bei längerer Einatmung keinerlei 
schwere Schädigungen des Organismus hervorbringe, nicht irgend¬ 
eine Alteration im Widerstande des Organismus gegen die 
Infektionskrankheiten erzeuge. 

Das für die Versuche nötige Ammoniak wurde von mir in 
der Weise bereitet, dafs ich in einer Glasretorte eine wässerige 
konzentrierte Lösung von Ammoniak erhitzte. Die Ammoniak¬ 
dämpfe, die sich aus der Retorte entwickelten, liefs ich eine 
Röhre in V-Form passieren, welche mit Stückchen von Atz- 
pottasche angefüllt war, und dann werden sie mit einer um¬ 
drehbaren Röhre mittels Verschiebung in geringwertige Glas- 
gefäfse von bekannter Kapazität eingeführt, welche voll Luft 
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und umgekehrt waren. Sobald ein Rezipient mit Gas angefüllt 
war, wurde er sofort mit einem Gummistöpsel gut verschlossen. 
Im Moment des Gebrauches ward der Gasrezipient in die Kammern 
eingeführt, und nach deren Verschlufs mittels einer einfachen 
Vorrichtung fand die Zertrümmernng der ersteren statt; in dieser 
Weise ward die Gasladung bei allen Versuchen vorgenommen. 


Inhalationen von Ammoniak zu 0,5 %o- 

Die für die Versuche ausgewählten und in der nachfolgenden 
Tabelle verzeichneten Tiere wurden wie gewöhnlich durch 
6 Stunden täglich einen Monat lang den andauernden Inhalationen 
von Ammoniakdämpfen ausgesetzt, und danach wurden an ihnen 
die gewöhnlichen Untersuchungen vorgenommen, während deren 
die Tiere immer die Gaseinatmungen fortsetzten. 


Tabelle IX. 

Prüfung des Blutes und Gewichtes der Tiere vor und naeh den 
Inhalationen ron Ammoniak (O,5 0 / 00 ). 


Versuchstiere 

Vor den Inhalationen 

Nach den Inhalationen 

Gewicht 
in g 

Zahl der roten 
Blutkörperchen 

Hämo¬ 

globin¬ 

gehalt 

Gewicht 
in g 

Zahl der roten 
Blutkörperchen 

Hämo- 

globin- 

gehalt 

Kaninrhen 

1 

1750 

5 650 000 

70 

1560 

4 850000 

65 

> 

2 

1760 

6800 000 

52 

1565 

3 460 000 

45 

> 

3 

1160 

7 300000 

62 

1150 

4900000 

45 

> 

4 

1480 

6 050 000 

65 

1450 

5150000 

55 

> 

6 

1430 

6500 000 

68 

1430 

6 250 000 

60 

* 

6 

1110 

6000 000 

65 

starb nach 15 täg. Inhalationen 

> 

7 

1270 

6 560000 

60 

1130 

5 550000 

65 

» 

8 

1380 

6400 000 

55 

1360 

5 850000 

45 

> 

9 

1350 

6 350 000 

65 

1330 

5 850 000 

62 

» 

10 

1380 

6 850000 

68 

1350 

6800 000 

60 


11 

1420 

6 300000 

70 1 

1360 

6 000 000 

60 

» 

12 

1515 

5 850 000 

65 

1600 

6 100 000 

62 

» 

13 

1310 

5150 000 

60 

1300 

5 000 000 

60 

> 

14 ! 

, 1460 

7000 000 

65 | 

1350 

5 550 000 

60 

> 

15 

1525 

5 600 000 

65 . 

1475 

5000000 

58 
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Versuchstiere 

Vor den. Inhalation 

en 

Hämo¬ 
gi o bi n- 
gehalt 

Nach den Inhalationen 

Gewicht 

in g 

Zahl der roten 

Blutkörperchen 

Gewicht 

in g 

Zahl der roten 

Blutkörperchen 

U&mu- 

globin- 

gehalt 

Meerschw. 1 

425 

7 or>o ooo 

80 

starb nach 8täg. Inhalationen 

> 

2 

500 

3 960 000 

60 

450 

3100 000 

50 

> 

3 

530 

5150 000 

65 

495 

5 850 000 

72 

> 

4 

495 

5 700000 

65 

450 

3 150 000 

60 

y 

5 

330 

6 360 00() 

80 

starb nach 25 täg. Inhalationen 

y 

6 

670 

5500 000 

80 

630 

4600 000 

76 

> 

7 

526 

5 180 000 

85 

465 

3 800000 

50 

> 

8 

455 

6160 000 

68 

410 

4 000 000 

56 

y 

9 

515 

5 700000 

78 

515 

4 050 000 

72 

> 

10 

695 

4900 000 

55 

590 

2 500 000 

50 

> 

11 

485 

6 150 000 

70 

480 

5 000 000 

60 

> 

12 

530 

6 800000 

70 

495 

5 900 000 

62 

> 

13 

460 

5150 000 

62 

450 

5 000 000 

60 

> 

14 

485 

5 850 000 

72 

445 

4 250 000 

62 

> 

15 

565 

6200000 

70 

500 

4100000 

64 

> 

16 

425 

6000 000 

68 

400 

5 250 000 

60 

* 

17 

390 

7050 000 

65 

360 

5 550 000 

62 


18 

410 

6 750000 

68 

400 

6150000 

60 

> 

19 

510 

5800000 

70 

485 

4650 000 

55 

> 

20 

480 

6 300000 

75 

460 

5 450000 

62 

> 

21 

465 

5 350 000 

68 

435 

5000 000 

60 

Taube 

1 

485 

6 050 000 

_ 

410 

6000000 

— 

> 

2 

520 

4 850 000 

— 

500 

4800000 

— 

> 

3 

510 

5 600 000 


| 465 

5 100 000 

— 

y 

4 

405 

1 

6 160 000 

i 

400 

1 

6 100 000 

— 


In den ersten Tagen der Inhalationen erwiesen sich die 
Tiere unruhig mit leichtem Tränenfluß und Nasenabsonderung; 
diese Erscheinungen verschwanden jedoch in der Folge, und kein 
anderes deutliches Symptom gelangte während der gesamten Dauer 
der Präparation zur Beobachtung; Ausnahme macht eine kleine 
Injektion der Conjunctiva und eine geringe Trübung der 
Hornhaut. 

Während des Monates der Einatmungen starben jedoch 
drei Tiere, ein Kaninchen und zwei Meerschweinchen, und bei 
ihrer Autopsie ergab sich eine starke Rötung der Mund- und 
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Nasenschleimhäute und der Conjunktiva und in den Lungen 
etwelche geringe Hämorrhagie sowie eine geringe Schleimhaut¬ 
entartung des Subepikardialfettes. 

Ich trat nicht in das Sonderstudium dieser Alterationen ein, 
was ich hingegen beim Fluorwasserstoffgas tat, da die ersteren 
ausführlich von Lehmann beschrieben wurden; nur will ich 
sagen, dafs während Lehmann solche Fakta an Tieren fest¬ 
stellte, die durch kurze Zeit höhere Dosen als O.ö^qo einatmeteu, 
ich sie gleichermafsen auch bei denen vorfand, welche Ammoniak 
nur in der angegebenen Proportion durch wesentlich längere 
Zeit als die von Lehmann bei seinefj Versuchen bezeichnete 
einatmeten. Wasdas Verhalten der präpariertem Tiere von Gesichts¬ 
punkte der Ernährung und der Blutzusammensetzung aus an¬ 
geht, so ergibt sich aus Tabelle IX., dafs die Tiere während der 
30 Tage der Inhalation herunterkamen. 

Obschon die Subjekte alle jung waren, bot dennoch keines 
derselben eine Gewichtsvermehrung dar, zwei hielten sich nur 
im Gleichgewicht (Kaninchen Nr. 5 und Meerschweinchen Nr. 9), 
alle anderen nahmen ab von einem Minimum von 10 g (Kaninchen 
Nr. 3 und 12 und Meerschweinchen Nr. 13) bis zu einem 
Maximum für die Kaninchen von 190 und 195 g (Kaninchen 
1 bis 2) und für die Meerschweinchen von 105 g (Meerschweinchen 
Nr. 10). 

In Bezug auf die Blutzusammensetzung ergibt sich eine fast 
allgemeine Abnahme der Zahl der roten Körperchen und des 
Hämoglobinquantatitivs. Man darf also annehmen, dafs auch die 
Dosis von 0,5 0 j m bei langer Einatmung fähig ist, in den Tieren 
leicht festzustellende anatomisch-pathologische Veränderungen 
hervorzubringen, was aber, wie Lehmann beschrieb, nicht statt¬ 
findet, sobald die betreffende Dosis nur durch 4 Stunden oder 
höchstens einen Tag eingeatmet wird; wie dies der Genannte 
aus seinen Versuchen feststellen konnte. 
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Veränderungen de» agglutinierenden Vermögens de» Blutserums von für den 
Typhus immunisierten Tieren. 


T* keile X. 
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Kofgegeii •' älter dKrwrtrtuug, v. enn inan den- Zustand der 
Df-nutritio» und Aminue der yersuohsaubjakte erwägt, boten die 
de#.''Inhalationen unterzogene» Ti*?re ei?v«n sowohl partielle«' 
(siehe Tabelle) als durchsehrattliebeiv .höhere» agglutinierenden 
Wert dar denn die Kontrolltiere Die ers?terer< ergaben einen 
Düröhscrhuittaweil von t’: 1T>4Ö, die zweiten nur 'einen solhbe» 
vou 1:1240,' ao dafc- man wenigstens ..sddieleen darf, dah? die 
Apinp’nirtkitrhftlaiidit^ii:kiit'0;6%.keinen Ifiinflüfs auf die Produktion 
der typhoiden Agglntmihhö ausüben. 


Umwandlungen des Immunisierenden Vermögens des Blutserums der gegen den 
Typhus immunisierten Tlöre. 


Tabelle XI. 


’Ktlerv, wrikitt* 0,(*%</• 


V^rVuehatler© 


Serum tk«l Ij 


KojitroUt-teve 


Veraue tattere 


Sftnnntii&l 


Memehw, Nt. 2 

' :' : Iy ■ 4 

> 6 

d > t- 


iijt'ti Mesnehw, Nr. u\p 
0,05 J v * 8, i 

0,05 ■ > 4 

0.1-5 : > : > 6 s 


xm - 

•W° V 


o;o6 

0,05 

0,15 

0,05 

0.15 
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Wenn man den Durchnitt des Serumtitels der vorbereiteten 
Tiere (0,09) mit denjenigen der Kontrolliere (0,09) vergleicht, 
ergibt sich keinerlei Differenz im Hinblick auf die Hervor¬ 
bringung von spezifischen Antikörpern, daher auch bei dieser 
Untersuchung die Ammoniakinhalationen keinerlei schädlichen 
Einflufs auf jene Tiere erwiesen, die dieselben durch längere 
Zeit zu ertragen hatten. 


Umwandlungen des bakteriziden Vermögens der Lungen. 

Tabelle XII. 



Zwischen der 
Inhalation des 

B. prodigiosus 
und der Suche 
nach demselben 
verstrichene 
Zelt 

In Prüfung genommene 
Lungenstücke 

_ a 

Jg 

Ör- 


Apix rechter | 
Lunge ! 

| am V* recht. 

| unt. Lappen 

1 Basis linker 
| Lunge 

o 2« 

Versuchstiere 

Geprüft. Vol. 
in ccm 

Zahl d. berech¬ 
neten Kolonien 
von B. prodig. 

Geprüft. Vol. 
in ccm 

Zahl d. berech¬ 
neten Kolonien 
von B. prodig. 

Geprüft. Vol. 
in ccm 

Zahl d. berech¬ 
neten Kolonien 
von B. prodig. 

! ® hc® 

! 

O ® 

1 *3 0.0 

o o 

H P 

J_-_ 


Tiere, welche Amm 

oniftk 

zu 0,5 °/ 00 < 

>inatm< 

3ten. 



Meerschw. Nr. 8 1 

Standen 

12 

0,16 

120 1 

0,25 

604 

0,20 

215 

1383 

» . 9 


24 

0,20 

141 [j 0,30 

183 

0,30 

108 

540 

> > 10 1 

> 

36 

0,10 

84 

0,20 

168 

0,15 

87 

762 

> »11 1 


48 

0,10 

16 1 

0,30 

10 

0,20 

210 

590 

> > 12 

> 

60 

0,20 

12 ( 0,35 

16 

0,15 

0 

67 

> >13 


72 

0,10 

0 ! 

0,40 

9 

0,20 

5 11 20 

> > 14 


96 

0,15 

0 

0,20 

0 

0,15 

0 

0 



Kontrolliere 






Meerschw. Nr. 7 bis | 

1 Stunden 

12 

0,15 

85 

0,30 

358 1 

0,25 

116 

798 

> > 8 > 1 

1 > 

24 

0,10 

0 

0,25 

58 I 

i 0,20 

19 

j 140 

> » 9 > | 

j > 

36 

0,20 

12 

0,30 

6 

0,15 

7 

1 38 

> > 10 > ! 

! > 

48 

0,10 

0 

0,20 

0 

0,16 

0 

i 0 

» > 11 > , 

j > 

60 

0,20 

0 

0,30 

0 

0,20 

0 

! o 

> > 12 > 

> 

72 

j 0,25 

0 

0,25 

0 

0,16 

0 

0 


Bei dieser Untersuchung des bakteriziden Vermögens der 


Lungen liefs sich zum Unterschiede von den beiden vorher¬ 
gehenden eine beträchtliche Verminderung dieses Vermögens bei 
den vorbereiteten Meerschweinchen feststellen. Die B. prodigiosi 
blieben nicht nur in den Lungen dieser letzteren länger lebend, 
sondern erwiesen sich auch immer in gröfserer Anzahl als bei 
den Kontrolltieren, so dafs sich das bewufste Vermögen offen¬ 
kundig verringert erweist. 
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Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber der Inokulation von virulenten 

Mikroorganismen. 


H&matischer Milzbrand. 

Die Inokulationen wurden subkutan mit einem Schälchen von reichlich 
virulenter Kulturpatina in Agar vorgenommen. 


iere, welche Ammoniak 
(0,5% 0 ) einatmeten 
Kaninchen Nr. 7 stirbt an Milzbrand 
70 Stunden nach der Inokulation. 
Kaninchen Nr. 8 stirbt an Milzbrand 
82 Stunden nach der Inokulation. 
Kaninchen Nr. 9 stirbt an Milzbrand 
90 Stunden nach der Inokulation. 


Kontrolltiere 

Kaninchen Nr. 7 bis stirbt a. Milzbrand 
200 Stunden nach der Inokulation. 
Kaninchen Nr.8 bis stirbt a. Milzbrand 
185 Stunden nach der Inokulation. 
Kaninchen Nr. 9 bis stirbt a. Milzbrand 
215 Stunden nach der Inokulation. 


Fränkelscher Diplokokkus. 

Die Tiere wurden subkutan mit 1 ccm virulenter Bouillonkultur in 


okuliert. 

Tiere, welche Ammoniak 
(0,05°/oo) einatmeten 
Kaninchen Nr. 10 stirbt nach 21 Std. 
» > 11 > > 30 » 

> > 12 » > 28 > 


Kontrol ltiere 

Kaninchen Nr. 10 bis stirbt nach 48 Std. 

> > 11 > > » 46 » 

> > 12 > > >54» 


Typhus. 

Die Meerschweinchen wurden mit 7* ccm Bouillonkultur von 24 Stunden 
inokuliert. 

Tiere, welche Ammoniak 
(0,05°/oo) einatmeten. 


Meerschw. Nr. 15 stirbt nach 38 Std. 


15 

17 


42 

36 


Kontrolltiere. 

Meerschw. Nr. 15 bis stirbt nach 29 Std. 


> 16 
> 17 


43 

35 


Tuberkulose (Lungeninnest). 


Tiere, welche Ammoniak 
(0,5°/«o) einatmeten. 

Meerschw. Nr. 18 stirbt 54 Tage nach 
der Inokulation an schwerer Lungen 
tuberkulöse. 

Meerschw. Nr. 19 stirbt 60 Tage nach 
der Inokulation an generalisierter 
Tuberkulose. 

Meerschw. Nr. 20 stirbt 50 Tage nach 
der Inokulation an schwerer Lungen¬ 
tuberkulose. 

Meerschw. Nr. 21 stirbt 68 Tage nach 
der Inokulation an diffuser Tuber¬ 
kulose. 


Kontrolltiere. 

Meerschw. Nr. 18 bis stirbt 98 Tage 
nach der Inokulation an diffuser 
Tuberkulose. 

Meerschw. Nr. 19 bis stirbt 105 Tage 
nach der Inokulation an diffuser 
Tuberkulose. 

Meerschw. Nr. 20 bis getötet nach 
110 Tagen n. d. Inokulation, einige 
Tuberkelknoten i. d Lunge u. Milz. 

Meerschw. Nr. 21 bis getötet 110 Tage 
nach der Inokulation, diffuse Tuber¬ 
kulose. 


Digitized by 


Go igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 



252 Über den Einflufa der Einatmungen reisender Gase der Industrien etc. 


Digitized by 


Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber der Inokulation von abgesohwächten 

Mikroorganismen. 


Die Milzbrandkulturen werden durch Hitze abgeschwächt. 


Tiere, welche Ammoniak 
(0,05°/o*) einatmeten. 

Kaninchen Nr. 13 stirbt an Milzbrand 
nach 228 Stunden. 

Kaninchen Nr. 14 stirbt an Milzbrand 
nach 226 Stunden. 

Kaninchen Nr. 15 stirbt an Milzbrand 
nach 200 Stunden. 


Kontroll tiere. 

Kaninchen Nr. 13 bis keine Symptome. 
> > 14 * > > 

» > 15 » > > 


Verhalten der immunen Tiere infolge von Inokulation von virulenten Mikro¬ 
organismen. 


HXmatiseher Milzbrand. 


Tiere, welche Ammoniak 
(0,5 •/*) einatmeten. 
Taube Nr. 1 keine Symptome. 

> > 2 > > 

> » 3 > > 

> > 4 > » 


Kon troll tiere. 

Taube Nr. 1 bis keine Symptome. 

> » 2 > > > 

» > 3 > » > 

> » 4 > » > 


Aus diesen Untersuchungen ergaben sich einigermafsen von¬ 
einander abweichende Tatsachen, so diejenige, dafs die Tiere, 
welche das Gas einatmen und die mit virulenten hämatischen 
Milzbrand und mit F r ä n k e lschem Diplokokkus inokuoliert werden, 
alle wesentlich früher als die Kontrolltiere starben, ebenso die¬ 
jenigen, denen Innerst durch Inhalation von B. der Tuberkulose 
zuteil ward, während hingegen die mit Typhus inokulierten 
keinerlei Unterschied darboten. 

Einiges dieser Ergebnisse stimmt vollkommen mit denjenigen 
der vorausgegangenen Versuche zusammen; tatsächlich haben 
wir festgestellt, dafs die Tiere, welche Ammoniak einatmeten, 
keinerlei bemerkenswerte Unterschiede ergaben, und zwar ebenso¬ 
wenig in bezug auf das agglutinierende Vermögen ihres Blutserums 
gegenüber dem B. des Typhus als auch im Hinblick auf die 
Hervorbringung von Antikörpern des Typhus, und hier müssen 
wir von neuem das Fehlen jedweden Unterschiedes im Verhalten 
der präparierten und zu denen der Kontrolle in Vergleich ge- 
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stellten Tiere gegenüber den Inokulationen von virulenten Typhus¬ 
kulturen registrieren; es möchte also erscheinen, als ob die 
Ammoniakinhalationen in der erwähnten Versuchsdosis nicht 
imstande seien, die Verteidigungskräfte des Organismus gegen¬ 
über dieser infektiven Krankheit zu alterieren. Anderseits haben 
wir hingegen festgestellt, dafs das bakterizide Vermögen der 
Lungen in seinen • Verrichtungen wesentliche Störungen erleidet, 
und zur Bestätigung dieser Untersuchung haben wir in der 
Folge die besonders mit dem B. der Tuberkulose im Lungen¬ 
innest direkt vorgenommenen Versuche; bei diesem Versuche 
erkrankten und starben die den Gasinhalationen unterzogenen 
Tiere an Tuberkulose, zumal an der schweren Lungenform, in 
der Tat wesentlich schneller als die Kontrolltiere, bei deren 
einigen die Diagnose nach langer Zeit infolge von Tötung des 
Tieres vorgenommen wurde; woraus sich das verschiedene Ver¬ 
halten der präparierten Tiere gegenüber den verschiedenen In¬ 
fektionen ergibt. 

Schliefslich ergibt sich des weiteren aus den Versuchen, 
dafs die präparierten Tiere auch infolge von Inokulation ab¬ 
geschwächter Virus (hämatischer Milzbrand) starben, während 
die Kontrolltiere keinerlei merkbare Störung aufwiesen. 

Die immunen Tiere hingegen und zwar ebensowohl die 
präparierten als auch die Kontrolltiere, blieben von der Erkrankung 
an Milzbrand frei. 

Nach alledem müssen wir auf Grund der erhobenen Tat¬ 
sachen schliefsen, dafs die länger dauernden Einatmungen von 
Ammoniak zu 0,5°/oo in den Tieren hervorbringen: 

1. mehr oder minder ausgesprochene Störungen zumal in 
den Atmungsorganen, in der allgemeinen Ernährung 
und in der Blutzusammensetzung; 

2. eine Verminderung des bakteriziden Vermögens der 
Lungen; 

3. eine gröfsere Leichtigkeit zum Erkranken und einen 
schnelleren Tod infolge der Inokulationen von virulenten 
Kulturen von hämatischem Milzbrand und von Fränkel- 
schem Diplokokkus; 

Archiv für Hygiene. Bd. I.XX, 17 
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4. dafs die beregten Inhalationen hingegen keinerlei Ver¬ 
änderung in der Produktion von typhischen Antikörpern 
und von agglutinierenden Substanzen für den Typhus 
hervorrufen, noch den immunen Tieren die natürliche 
Immunität nehmen. 

Um den Gegenstand völlig abzuwickeln, da uns die Er¬ 
gebnisse diesmal dazu gebracht haben, in den SchluTsfolgerungen 
die einzelnen Versuche zu spezifizieren, welche mit den für das 
Studium dienstbar gemachten verschiedenen Virus angestellt 
wurden, wäre es nötig gewesen, die Untersuchungen auf das 
Verhalten der präparierten Tiere gegenüber all den hauptsäch¬ 
lichen infektiven Krankheiten auszudehnen, um ev. andere, den 
schon bekannten ähnliche Unterschiede festzustellen; jedoch für 
das uns fesselnde Argument ist das, abgesehen von dem übrigen 
Schwierigkeitenkomplex, nicht zuletzt auch den ökonomischen 
Hindernissen, keinesfalls nötig. Wenn die Inhalationen von 
Ammoniak zu O>5°/ 00 , statt die Tiere gegen drei oder vier ins 
Studium gezogene Krankheiten weniger widerstandsfähig zu 
machen, solche Wirkung auch nur bei einer einzigen erwiesen 
hätten, wären wir gleichermafsen gezwungen gewesen, anzu¬ 
nehmen, dafs die Dosis von 0,5 o/,# nicht als unschuldig an¬ 
gesehen werden kann und dies immer in bezug auf die Ver¬ 
teidigungskräfte gegenüber den infektiven Krankheiten, daher 
wir, obzwar sich für die typhöse Infektion keine Resultate er¬ 
gaben, die den bei den anderen Infektionen erhaltenen ähnlich 
waren, nicht autorisiert sind, anzunehmen, dafs diese Dosis das 
Gasmaximum sei, welches noch Störungen des natürlichen 
Widerstandes des Organismus gegenüber den Infektionen aus¬ 
schliefst; ein Grund, der mich zu weiteren Probeversuchen 
und also zur Wiederholung der Versuche mit kleineren Dosen 
antrieb. 

Inhalationen von Amm oniak zu O,l°/oo- 
Die Probeversuche wurden an kleinen Tiergruppen und 
mit den absteigenden Gasmengen von 0,3, 0,2 und 0,1 °j 0Q vor¬ 
genommen und liefsen mich erkennen, dafs von diesen Dosen 
einzig und allein diejenige von 0,1 ^ die von mir gesuchte sei; 
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deshalb nahm ich denn auch mit ihr meine Versuche wieder 
auf. Ich habe es für unnötig gehalten, diejenigen in bezug auf 
die Produktion von typhischen Antikörpern und auf das agglu¬ 
tinierende Vermögen des Blutserums gegenüber dem Typhus¬ 
bazillus zu wiederholen, da schon die vorher angewendete 
Dosis von 0,5 °/oo als schädlicher Wirkung bar erwiesen wurde 
und ebenso diejenigen der Inokulationen von virulenten Keimen 
bei immunen Tieren. In den nachfolgenden Tabellen biete ich 
die Ergebnisse in zusammengedrängter Form. 


Tabelle XIU. 


BlutprUfnn; and Gewicht der Tiere ror and nach den Inhalationen 
ron Ammoniak an 0,1 °/ ws . 


Versuchstiere 

Vor der Inhalation 

i Nach 

1 30 tägigen Inhalationen 

Gewicht 

in g 

Zahl der roten ! Htao- 
1 globin- 
Blutkörperchen g 6 halt 

Gewicht 

ln g 

Zahl der roten 

Blutkörperchen 

Hämo¬ 
globin* 
ge halt 

Kaninchen 1 

" 

1360 

4650 000 

62 

1356 

6000000 

60 

» 2 

1530 

7 060000 

75 

1500 

6 600 000 

70 

> 3 

1425 

6100000 

56 

1450 

6000000 

70 

> 4 

1366 

5800 000 

80 

1400 

6100000 

76 

> 5 

1110 

6150 000 

68 

1150 

6 000 000 

70 

> 6 

1200 

4900000 

66 

1160 

5200000 

60 

> 7 

1670 

4000000 

72 

1550 

3850 000 

70 

* 8 

1300 

6000000 

70 

1310 

5750000 

68 

> 9 

! 1285 

5 890 000 

70 

1100 

6100000 

70 

» 10 

1066 

1 

7100000 

68 

1050 

6800000 

75 

Meerschw. 1 

465 

6 900000 

58 

460 

7000000 

65 

» 2 | 

400 

6 860 000 

80 

415 

6100000 

70 

> 3 , 

, 385 

6100 000 

70 

400 1 

5650 000 

75 

> 4 

390 

6400000 

60 

400 

6 800 000 

65 

> 5 | 

425 

4500 000 

65 

405 

6 160 000 

60 


460 

5650 000 

60 

450 

5000 000 

68 

> 7 

500 

6200000 

70 

490 

6200 000 

65 

> 8 

385 

6000000 

75 

360 

5600 000 

70 

> 9 

525 

4000000 

55 

505 | 

5100 000 

60 

» 10 

430 

5800 000 

70 

400 

7000000 

60 

> 11 

400 

5 650 000 

70 

375 

6000 000 

55 

» 12 

465 

6 950 000 

65 

450 

6180 000 

70 


17* 
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Vertnderungen des bakteriziden VermVgena der Langen. 

Tabelle XIV. 


Versuchstiere 

|i 

Zwischen der 
Inhalation des 

B. prodigiosus 
und der Suche 
nach ihm 
verstrichene 
Zeit 

1 In Prüfung genommene 

i Lungenteile 

cs ** 

S, 3 c 
2 

o o 
o§£ 
* 

Wl 

3 2 C 
* “3 

N . t— 

Scu 
o O ^ 
O 

; Aplx 
ter I 

i \ 

o 

^ e 

l£ 1 
S 1 

rech- || am V* recht, 
junge ! unt. Lappen 

Basis linker 
Lunge 

Anzahl d. be¬ 
rechneten Kol. 
von B. prodig. 

Geprüft. Vol. 
in ccm 

>nzahl d. be¬ 
rechneten Kol. 
von B. prodig 

Geprüft. Vol. 
in ccm 

Anzahl d. be¬ 
rechneten Kol. 
von B. prodig. 


Tiere, 

welche Ammoniak 

zu 0,1 

°/oo einatmeten. 



Meerschw. Nr.l 1 

Stunden 12 

[0,20! 

180 1 

0,30 

375 

0,16 

186 

1140 

> 

> 2 

> 24 

! °.io | 

16 

0,25 

120 

0,15 

28 

328 

> 

> 3 

> 36 

10,15 f 

4 1 

0,20 

0 II 0,30 

19 

35 

> 

> 4 

» 48 

o.io S 

0 

0,20 

o 

0,20 

1 

2 

> 

> 5 i 

> 60 

0,15 

0 

0,25 

0 '0,25 

0 

0 

> 

» 6 , 

> 72 

,0,10 

0 

0,30 

0 

0,15 

0 

0 

» 

> 7 

» 96 

l°> 15 i 

0 0,15 

0 

0,25 

0 

0 



Kontrolliere. 






Meerschw. Nr. 1 bis 

Stunden 12 

0,10 

366 

0,20 

660 

0,16 

128 1 

2340 

> 

» 2 . j| 

» 24 

0,25 

22 | 

0,20 

64 

0,15 

70 . 

260 

> 

> 3 , 

> 36 

0,10 

0 

0,25 

72 

0,20 

5 | 

169 

> 

> 4 > 

. 48 

0,15 

0 i 

0,30 

0 

0,16 

0 

0 

> 

> 5 > 

» 60 

0,10 

0 

0,20 

0 

0,20 

0 

0 

> 

> 6 > 

> 72 

! 0,15 

0 

0,15 

0 

0,30 

0 

0 


Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber der Inokulation von virulenten 

Mikroorganismen. 

flämattscher Milzbrand. 


Tiere, welche Ammoniak 
zu 0,1°/^ inhalierten. 

Kaninchen Nr. 1 stirbt 91 Standen 
nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 2 stirbt 81 Stunden 
nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 3 stirbt 101 Stunden 
nach der Inokulation. 

FrUnkelscher 

Kaninchen Nr. 4 stirbt nach 65 Std. 

> > 5 > > 56 > 

> » 6 » > 74 > 


Kon trolltiere. 

Kaninchen Nr. 1 bis stirbt 85 Stunden 
nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 2 bis stirbt 96 Stunden 
nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 3 bis stirbt 82 Standen 
nach der Inokulation. 

Diplokokkus. 

Kaninchen Nr. 4 bis stirbt nach 71 Std. 
> > 5 > » > 60 > 

> >6» > >64» 
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Tuberkulose (Lungeninnest). 


Tiere, welche Ammoniak 
zu 0,1 °/ 00 inhalierten. 

Meerschweinchen Nr. 8 getötet nach 
100 Tagen, Tuberkulose in Lunge 
und Milz. 

Meerschweinchen Nr. 9 getötet nach 
100 Tagen, diffuse Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 10 stirbt nach 
93 Tagen, diffuse Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 11 stirbt nach 
99 Tagen, diffuse Tuberkulose. 


I Kon trolltiere. 

Meerschweinchen Nr. 8 bis getötet 
nach 100 Tagen, Lungentuberku¬ 
lose. 

Meerschweinchen Nr. 9 bis getötet 
| nach 85 Tagen, diffuse Tuberkulose. 

| Meerschweinchen Nr. 10 bis getötet 
I nach lOOTagen, diffuse Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 11 bis stirbt nach 
71 Tagen, diffuse Tuberkulose. 


Verhalten der rezeptiven Here gegenüber der Inokulation von abgeechwSohten 

Mikroorganismen. 


Hämatlscher Milzbrand. 


Tiere, welche Ammoniak 
zu 0,1 °/oo inhalierten. 
Kaninchen Nr. 7 keinerlei Sympto¬ 
matologie. 

Kaninchen Nr. 8 keinerlei Sympto¬ 
matologie. 


Kontrolltiere. 

Kaninchen Nr. 7 bis keinerlei Sympto¬ 
matologie. 

Kaninchen Nr. 8 bis keinerlei Sympto¬ 
matologie. 


Diplokokkus von Frftnkel. 

Kaninchen Nr. 9 keinerlei Sympto- Kaninchen Nr. 9 bis keinerlei Sympto¬ 
matologie. matologie. 

Kaninchen Nr. 10 keinerlei Sympto- Kaninchen Nr. 10 bis keinerlei Symp- 
matologie. i tomatologie. 

Die Tiere, welche den länger dauernden Inhalationen von 
Ammoniak in den Proportionen von 0,1 °/oo unterzogen wurden, 
erwiesen keinerlei Schaden in ihrem allgemeinen Ernährungs¬ 
zustände, ihr Gewicht erhielt sich vor und nach den Inhala¬ 
tionen nahezu gleich, ja einige derselben nahmen sogar an Ge¬ 
wicht zu und ebenso in der Blutzusammensetzung im Hinblick 
auf die Zahl der roten Blutkörperchen und das Hämoglobin, 
keinerlei schädlicher Einflufs ward ersichtlich. Keine Verände¬ 
rung ward vom bakteriziden Vermögen der Lungen der präparierten 
Meerschweinchen im Vergleich zu den Kontrolltieren dargeboten, 
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kein Unterschied erwies sich im Hinblick auf die Dauer des 
Verlaufes der verschiedenen infektiven Krankheiten, mit deren 
Keimen (h&matischer Milzbrand, Pneumokokkus, Tuberkulose) 
die Tiere, welche das Gas inhalierten, sowie die entsprechenden 
Kontrolliere inokuliert wurden, noch erkrankte eines von denen, 
die mit abgeschwächten Keimen inokuliert wurden. Die Unter¬ 
suchungen zeigen nicht nur, dafs das Ammoniak in den Pro¬ 
portionen von O,l°/ 00 dem Organismus sonst im Hinblick auf 
die Ernährung und Blutzusammensetzung als auch besonders 
in bezug auf den Widerstand gegen Infektionen keinen Schaden 
bringt, sondern bestätigen des ferneren, dafs die vorhin bei den 
verlängerten Einatmungen von 0,5 ^ festgestellten Schädigungen 
des Organismus ausschliefslich dem eingeatmeten Gase zu ver¬ 
danken sind, da sie sich in der Tat bei den letzten, mit ge¬ 
ringerer Gasmenge vorgenommenen Untersuchungen nicht 
wiederholten. 

Wir dürfen also schliefsen, dafs die Dosis von 0,1 ^ die 
Maximalmenge von Ammoniak darstellt, welche längere Zeit 
eingeatmet zu werden vermag, ohne dafs die Verteidigungskräfte 
des Organismus gegenüber den infektiven Krankheiten irgend¬ 
welchen Schaden erleiden; wohingegen die Dosis von 0,5°/oo, 
welche von anderen Forschern als unschuldige bezeichnet ward, 
dies bei längerer Einatmung nicht ist, zumal in Ansehung des 
Widerstandes des Organismus gegen die Infektionen. 


Inhalationen von Salzsäuregas. 

Das Salzsäuregas hat eine starke Atzwirkung, es entwickelt 
sich reichlich in zahllosen Industrien. So findet man es in den 
Fabriken von Soda, von Glas, von künstlichem Dünger, von 
Farben, von chemischen Produkten usw. 

Röster schreibt hierüber: »Von den schweren Unzuträg¬ 
lichkeiten, welche die grofse Menge von Salzsäuregas hervor¬ 
bringen kann, die sich in der Atmosphäre der Sodafabriken 
vorfindet, hatte man in England vor 1863 einige nur zu be- 
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kannte Beispiele. Im Staffordshire, im Lancashire usw. waren 
ganze Distrikte von den Emanationen von Salzsäuregas ein¬ 
gehüllt, die sich zugleich mit anderen reizenden Gasen aus 
verschiedenen Hochöfen und zahlreichen Sodafabriken, Kupfer¬ 
gießereien, Eisenschmelzen, Seifenfabriken etc. entwickelten. 
Der Gesamteinflufs dieser enormen Gasmenge war ein derartiger, 
dafs die anliegende Landschaft auf über eine (engl.) Meile im 
Durchmesser völlig versengt und von Pflanzen und Tieren 
leer war.« 

Schubart hat festgestellt, dafs im Umkreise gewisser 
Fabriken, aus denen sich Dämpfe von Salzsäuregas entwickeln, 
die gewöhnliche Windrichtung genau von einer Zone gezeichnet 
ist, die außer mit der Verkümmerung der Pflanzen durch die 
Anätzung aller in den Wohnungen befindlichen Metallgegen¬ 
stände, mit dem Abfallen des Mauerkalkes und dem Zugrunde¬ 
gehen der Weiß Wäsche gekennzeichnet ist. Zur Vermeidung 
dieser zahllosen Schäden ist in den Fabriken die intensive 
Kondensation der Gase obligatorisch gemacht worden, und eben 
auf diese Operation hat der Sanitätsbeamte seine besondere 
Aufmerksamkeit zu richten, damit dieselbe stets regelmäßig 
durchgeführt werde, obschon auch dabei noch eine gewisse und 
zuweilen nicht gering zu schätzende Gasmenge in einigen 
Laboratorien zum Schaden der Arbeiter sich verteilt. 

Vor Lehmann hat uns niemand, obschon sich verschie¬ 
dene mit den Schäden beschäftigten, die die Einatmungen der 
Dämpfe von Salzsäuregas dem Organismus zuzufügen vermögen, 
wie z. B. Haifort, Böhm, Eulenberg, Lewin u. a., mit 
Ausnahme von Hirt, der sie als ebenso schädlich betrachtet 
wie die Dämpfe von Acidum nitricum, d. h. sobald sie die 
Konzentration von 10 °/oo überschreiten, sichere quantitative 
Daten dargeboten. Lehmann schließt aus seinen an Men¬ 
schen und Tieren vorgenommenen Versuchen, daß die an die 
Inhalationen von Salzsäuregas gewöhnten Personen ohne 
Störungen in einer Atmosphäre leben können, welche 0,10 bis 
0,15°/oo dieses Gases enthält, während größere Mengen ent¬ 
sprechend bedeutende anatomische Läsionen herbeiführen. 
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Auf Grund dieser Beobachtungen wollte ich versuchen, ob 
die Dosis von Salzsäuregas, welche Lehmann vom Gesichts¬ 
punkte der Symptome der aus der Prüfung der Organe der 
Tiere ersichtlichen anatomisch-pathologischen Läsionen als un¬ 
schuldig betrachtet, solche auch vom Gesichtspunkte des Wider¬ 
standes des Organismus gegen die Infektion sei. Ich begann 
deshalb meine Versuche an diesem Gase mit der Dosis 
von 0,1 %. 

Das für die zahlreichen Anfüllungen der Inhalations¬ 
kammern nötige Gas wurde von mir in folgender Weise be¬ 
reitet. In einen weiten Ballon, der mit Sicherheits- und mit 
Abwicklungsrohr versehen war und kleine Stüke aufgelösten 
Salzes enthielt, führte ich nach und nach konzentrierte Schwefel¬ 
säure in den Verhältnissen von 3 zu 5 ein. 

Das Salzsäuregas, das sich anfangs kalt und dann schliefs- 
lich infolge leichter Erhitzung nach der Formel 

Na CI -f H 2 S0 4 = Na H S0 4 + H CI 

entwickelte, wurde in eine gewöhnliche Flasche übergeleitet, 
welche konzentrierte Schwefelsäure enthielt, und dann in gas¬ 
förmigem Zustande in Glasballons angesammelt. Im Augen¬ 
blicke des Gebrauches wurde das Gas mittels eines Rohres in 
der gewollten Menge in die Inhalationskammer überführt, indem 
es aus dem Rezipienten, der es enthielt, durch eine bekannte 
Menge konzentrierter Schwefelsäure vertrieben ward. 


Inhalationen von Salzsäuregas zu O,l°/ 00 . 

Die in Prüfung genommenen Tiere wurden den Inhalationen 
durch 6 Stunden am Tage und 50, nicht wie vordem bei den 
anderen Gasen 30 Tage lang ausgesetzt. 
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Tabelle XV. 

Prüfung: des Blutes und Gewicht der Tiere ror und nach den 
Inhalationen von Salzsäure gras zu 0,1 °/ 00 . 




Vor der Inhalation 

Nach der Inhalation 

Versuchstiere 

Gewicht 
in g 

Zahl der 
roten Blut¬ 
körperchen 

Hämo- 

globin- 

gehalt 

Gewicht 
in g 

Zahl der 
roten Blut¬ 
körperchen 

Hämo¬ 

globin¬ 

gehalt 

Kaninchen 1 

1050 

6 500 000 

i 

66 

1100 

6400 000 

58 

> 

2 

1315 

6 650 000 

80 

1300 

5200000 

56 

> 

3 

1200 

3 660000 

50 

1100 

3 680 000 

55 

» 

4 

1285 

6900 000 

70 

1310 

5 750 000 

60 

> 

5 

1200 

5000000 

75 | 

1140 

6 120 000 

60 

l 

6 

1320 

6 200 000 

70 

1345 

6 000 000 

62 

> 

7 

1280 

4520000 

65 

1275 

5 200000 

60 

> 

8 

1560 

5850 000 

60 

1580 

5 500000 

50 

> 

9 

1180 

6 125 000 

62 

1160 

6300 000 

60 

> 

10 

1476 

7 055 000 

68 

1460 

6900 000 

60 

> 

11 

1520 

5850000 

72 

1530 

6000 000 

68 

> 

12 

1325 

6125 000 

48 

1285 

5700 000 

45 

) 

13 

1425 

6550000 

70 

1400 

6125 000 

65 

> 

14 

1160 

5900000 

65 

1100 

6 000 000 

62 

» 

15 

1255 

6 650 000 

60 

1260 

5900000 

55 

Meerschw. 1 

555 

6 080000 

65 

565 

6100000 

58 

> 

2 

560 

4 950000 

75 

565 

5200000 

70 

» 

3 

470 

6000000 

82 

470 

6500000 

70 

> 

4 

570 

3060000 

60 

585 

5 250 000 

60 

» 

5 

515 

7 000 000 

62 

505 

6 750000 

60 

> 

6 

430 

6 400 000 

65 

440 

6 600 000 

58 

> 

7 

480 

6 600000 

80 

465 

6 400000 

72 

> 

8 

395 

6900000 

82 

390 

6000000 

70 

> 

9 

490 

3 700 000 

45 

490 

4120000 

45 

> 

10 

5ip 

6100000 

75 

| 500 

6500000 

70 

> 

11 

560 

3 720000 

68 

i 530 

4000 000 

60 

> 

12 

380 

6 700 000 

80 

i 395 

6 500 000 

62 

> 

13 

375 

6580000 

78 

370 

7000000 

60 

> 

14 

425 

4 360 000 

80 

' 400 

5 200 000 

60 

> 

15 

435 

5200000 

76 

1 465 

5 500000 

62 

» 

16 

470 

5000000 

75 

480 

5100000 

58 

> 

17 

310 

7100000 

60 

340 

6700 000 

55 

> 

18 

315 

6350000 

76 

300 

6000000 

700 

> 

19 

600 

7000000 

60 

j 495 

6 350 000 

50 

> 

20 

525 

5 650000 

70 

; 535 

5200000 

62 

Taube 

1 

560 

6 200 000 

— j 

550 

6250000 

— 

> 

2 

475 

6000 000 

1 

1 485 

5900000 

— 

> 

3 

410 

4550000 


j 425 

5000 000 

i 

— 
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Währeud der Inhalationen wiesen die Tiere nur Unruhe, 
leichten Tränenflufs und Absonderung von Nasenschleim an 
den ersten Stunden jedes Tages uod nur an den ersten 
Tagen auf, bei gleichzeitiger schwacher Atembeklemmung. 
Bei der Autopsie der Tiere, welche ich vornahm, nach¬ 
dem sie nur für die weiter oben beschriebenen Versuche 
gedient hatten, erwiesen sich nur nahe der Nase etliche Krusten 
und in etlichen Tieren nur (Meerschweinchen) leichtes Lungen¬ 
emphysem. 

Die Bestimmung des Gewichtes der Tiere vor und nach 
den Inhalationen ergab nur ziemlich auseinandergehende Re¬ 
sultate, einige Tiere nahmen während der 50 tägigen Inhalation 
10—30—60 g ab, andere nahmen 10—25—50 g zu, so dafs ich 
bei solchen Schwankungen aus diesem Versuch keinerlei un¬ 
günstige Schlüsse ziehen zu dürfen glaubte, auch um der Tat¬ 
sache willen nicht, dafs sich die erheblichen Gewichtsabnahmen 
von 100 und 200 g, die bei einigen um anderer Gase willen 
angestellten früheren Versuchen angetroffen wurden, hier nicht 
bemerkbar machten. Da also die Beständigkeit der Fakten 
fehlte, hielt ich dafür, die Annahme ausschliefsen zu müssen, 
dafs die Einatmungen von Salzsäuregas mit Sicherheit eine 
schädliche Aktion auf den allgemeinen Ernährungszustand der 
Tiere ausgeübt hätten. Was die Blutzusammensetzung wie auch 
das Gewicht angeht, so ergaben sich auf- und absteigende 
Schwankungen in der Zahl der roten Blutkörperchen; hingegen 
begegnet man einer wenn nicht erheblichen, so doch bestän¬ 
digen Abnahme im Quantitativ des Hämoglobins, so dafs wir 
auf der Grundlage dieser Tatsachen nur zu dem Schlüsse auto¬ 
risiert sind, dafs die Inhalationen von Salzsäuregas zu 
0,1 °/oo keinen bemerkenswerten Einflufs auf den all¬ 
gemeinen Ernährungszustand der Tiere haben, hin¬ 
gegen nur eine geringe Verminderung des Blut¬ 
hämoglobins hervorbringen. 
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Veränderung des agglutinierenden Vermögens des Blutserums der für den Typhus 

Immunisierten Here. 

Tabelle XVI. 


Tiere, welche da« Salzsäuregas zu 
inhalierten 

O.V°/oo. 

Kontrolltiere 

Versuchstiere 

Gewicht in g 

I. Toxininoku¬ 
lation v.lccmp. 
200 g Tiergew. 

IL Toxininoku¬ 
lation v. 1,5 ccm 
p.200g Tiergew. 

Agglutinier. 
Wert d. Serums 

( 

Versuchstiere 

Gewicht in g 

I. Toxiuinoku- 
lation v.l ccm p. 
200 gd Tiergew. 

11. Toxininoku¬ 
lation v.l,fi ccm 
p. 200 g Tiergew. 

Agglutinier. 
Wert d. Serums 

Kaninchen 1 

1100 

5,5 

8 

1:2000 

Kaninch.l bis 

1210 

6 

9 

1:1800 

> 2 

1300 

6,5 | 

9,5 

1:1200 

2 > 

1225 

6 

9 

1:900 

* 3 

1100 

5,5 

8 

1:1700 

» 3 > 

1330 

6,5 

9,5 

1.2300 

> 4 

1310 

6,5 

9,5 

1:2100 

> 4 > 

1360 

6,5 

9,5 

1:1700 


Beim Vergleich der beiden Durchschnitte der agglutinieren¬ 
den Werte des Blutserums der Versuchstiere ergeben sich derart 
geringe Differenzen, dafs dieselben nicht in Betracht gezogen 
werden können. 

Tatsächlich erwiesen die präparierten Tiere ein Mittel von 
1 : 1750 und die Kontrolliere ein solches von 1 : 1675, daher 
man nicht behaupten kann, dafs die Inhalation des Gases auf 
die Tiere im Hinblick auf die Produktion von spezifischen 
Agglutininen einen schädlichen Einflufs ausgeübt habe. 


Veränderung des immunisierenden Vermögens des Blutserums der gegen den 
Typhus Immunisierten Tiere. 

Tabelle XVII. 


Tiere, welche Salzs&uregas zu 0,1 %o 
inhalierten 

Kontrolltiere 

Versuchstiere 

Serumtitel 

Versuchstiere 

Serumtitel 

Meerschw. Nr. 1 

0,10 

Meerschw. Nr. 1 bis 

0,10 

> > 2 

0,05 

> > 2 > 

0,10 

> >3 

0,10 

> » 3 > 

starb 

> >4 

0,10 

» » 4 > 

0,06 

> > 5 

0,16 

» > 5 > 

i 

0,10 


Als Durchschnitt des Serumtitels der immunisierten Tiere 
ergibt sich für die präparierten die Zahl von 0,10 und für die 
Kontrolltiere jene von 0,09. 
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Da es sich hier nicht, wie ich schon andererorten sagte, um 
chemische, sondern um biologische Reaktionen handelt, darf die 
geringfügige Differenz zwischen den beiden Durchschnittszahlen 
nach meiner Meinung nicht in Betracht gezogen werden, so 
dafs mir auch für diese Untersuchung der Schlufs erlaubt er¬ 
scheint, dafs keinerlei beachtenswerter Einflufs von seiten des 
Gases auf die Tiere in bezug auf die Produktion von spezi 6- 
schen Antikörpern ausgeübt wird. 

Veränderung des bakteriziden Vermögens der Lungen. 

Tabelle XVIII. 


i 

i 

! 

Versuchstiere 

Die zwischen 
der Inhalation 
des B. prod. 
und der Suche 
nach ihm 
verstrichene 
Zeit 

_i 

In Prüfung genommene Lungenteile 

Apix j Am V* |J Basis 

rechter ! unt. recht. der linken 
Lunge ! Lappen || Lunge 

i St»i i •§.£ *> i i 

{/jo g 3 3 ; S v g e *3; ® ü «er 

Sa ®S£ So gog 

S - -“oaSa » o a.' 3 H •o o £. 

•2 5 $JM . | § §M ’S g $;M_. 

£ B <o a « ® 0 -§ a «! §■ S ■o c ss 

* ~ 3Sg ° I 3Sg| c | 3Sg, 

> |g g 1 gg g l > Sill 

Gesamtzahl der Kolonien 
von B. prodig. auf 1 ccm 
Lunge berechnet 

Tiere, welche das Salzsfturegas 

in 0,1%. 

einatmeten 



Meerschweinchen Nr. 6 ' 

12 Stunden 

0,10 

29 

|0,25 

235 

0,20 

110 

680 


24 

0,15 

6 

0,20 

86 1 

0,26 

35 

210 

> » 8 j 

36 

0,10 

28 

0,30 

102 

0,15 

38 

305 

» > 0 ! 

48 

0,10 

2 

0,25 

1 

0,20 

0 

5 

> . io 1 

60 

0,20 

0 

0,20 

0 

0,15 

0 

0 

» . n 

72 

,0,10 

0 

0,25 

0 

'0,25 

0 

0 


Kontrolliere. 






Meerschw. Nr. 6 bis 

12 Stunden H 0,15 

55 

0,30 

120 

,0,20 

68 

373 

> * 7 > 1 

24 » 

:o,io 

16 

0,20 

245 

,0,30 

40 

500 

> > 8 > | 

36 

0,15 

0 

0,20 

12 

0,25 

9 

35 

> > 9 > 

48 

0,15 

0 

0,30 

0 

0,20 

0 

0 

> > 10 > 

60 

0,10 

o 

0,25 

0 : 

j 0,15 

0 

0 


Aus den gleichen Erwägungen, die ich an den Schlufs der 
früheren Untersuchungen stellte, mufs angenommen werden, 
dafs die Inhalationen des Gases in den gebrauchten Verhält¬ 
nissen keinen schädlichen Einflufs auf das bakterizide Vermögen 
der Lungen gehabt haben. 
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Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber der Inokulation von virulenten 

Mikroorganismen. 

HEmatischer Milzbrand. 

Tiere, welche das Salzsäure- 
gas zu 0,1 °/oo inhalierten. 

Kaninchen Nr. 5 stirbt an Milzbrand 
93 Stunden nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 6 stirbt an Milzbrand 
78 Stunden nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 7 stirbt an Milzbrand 
115 Stunden nach der Inokulation. 

Diplokokkus von FrEnkel. 

Kaninchen Nr. 8 stirbt 38 Stunden Kaninchen Nr. 8 bis stirbt 45 Stunden 
nach der Inokulation. nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 9 stirbt 47 Stunden Kaninchen Nr. 9 bis stirbt 48 Stunden 
nach der Inokulation. nach der Inokulation. 

Kaninchen Nr. 10 stirbt 42 Stunden Kaninchen Nr. 10 bis stirbt 35 8tunden 
nach der Inokulation. nach der Inokulation. 

Typhus. 

Meerschweinchen Nr. 12 stirbt 36 Std. Meerschweinchen Nr. 12 bis stirbt 
nach der Inokulation. 49 Std. nach der Inokulation. 

Meerschweinchen Nr. 13 stirbt 42 Std. Meerschweinchen Nr. 13 bis stirbt 
nach der Inokulation. 54 Std. nach der Inokulation. 

Meerschweinchen Nr. 14 stirbt 30 Std. i Meerschweinchen Nr. 14 bis stirbt 
nach der Inokulation. | 28 Std. nach der Inokulation. 

Tuberkulose (Lungeninnest). 

Meerschweinchen Nr. 15 stirbt 94 Tage 1 Meerschweinchen f?r. 15 bis stirbt 
nach dem Innest an diffuser Tuber- 104 Tage nach dem Innest, diffuse 

kulose. Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 16 stirbt 112 Tg. Meerschweinchen Nr. 16 bis stirbt 
nach dem Innest an diffuser Tuber* I 96 Tage nach dem Innest, diffuse 
kulose. Tuberkulose. 

Meerschweinchen Nr. 17 stirbt 78 Tage Meerschweinchen Nr. 17 bis getötet 
nach dem Innest an diffuser Tuber- 115 Tage nach dem Innest, Tuber¬ 
kulose. kulose in Lungen und Milz. 

Meerschweinchen Nr. 18 getötet 115Tg. Meerschweinchen Nr. 18 bis stirbt 

nach dem Innest. Die Autopsie | 89 Tage nach dem Innest, diffuse 

ergibt nichts. I Tuberkulose. 


I Kontrolliere. 

i 

Kaninchen Nr. 5 bis stirbt an Milz 
brand 10 Stunden nach der In¬ 
okulation. 

Kaninchen Nr. 6 bis stirbt an Milz¬ 
brand 70 Stunden nach der In¬ 
okulation. 

Kaninchen Nr. 7 bis stirbt an Milz¬ 
brand 96 Stunden nach der In¬ 
okulation. 
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Verhalten der rezeptiven Tiere gegenüber der Inokulation von abgesohwächten 

Mikroorganismen. 

Hftmatischer Milzbrand. 

Die Kulturen wurden durch Hitze abgeschwächt (6 PatinaabWägungen 
töten in 6 Tagen ein Kaninchen mittlerer Gröfse). . Die Tiere wurden mit 
3 Schälchen inokuliert. 

Tiere, welche das Salzsäuregas 
zu 0,l°/oo inhalierten. 

Kaninchen Nr. 11 keine Symptome. 

Kaninchen Nr. 12 verweigert an 
1 Tage die Nahrung und ist mifs- 
mutig, dann erholt es sich wieder. 

Kaninchen Nr. 13 keine Symptome. 

Diplokokkus Fränkel. 

Die Kulturen wurden durch Altern abgeschwächt. 

Kaninchen Nr. 14 keine Symptome. Kaninchen Nr. 14 bis keine Symptome. 
> >15 > > > > 16 > > > 


Kontrolltiere. 

Kaninchen Nr. 11 bis keine Symptome 
> > 12 > > > 

> > 13 > > > 


Verhalten der immunen Tiere gegenüber der Inokulation von virulenten 

Mikroorganismen. 

Hämatischer Milzbrand. 

Tiere, welche das Salzsäuregas 
zu 0,1 °/oo einatmeten. 

Taube Nr. 1 keine 8ymptome. 

> > 2 > > 

> > 3 > > 

Aus diesen drei Gruppen von Untersuchungen ergibt sich, 
dafs keine Verminderung des Widerstandes seitens der Tiere, 
welche das Salzsäuregas einatmeten, im Vergleich zu den Kon- 
trolltieren infolge der Inokulation von virulenten und ab- 
geschwftchten Virus zum Ausdruck gebracht wurde, noch dafs 
die immunen Tiere irgendetwas durch den Innest von für andere 
Tiere virulenten Keimen zu leiden hatten. 

Nach alledem kann man also schliefsen, dafs die ver¬ 
längerte Inhalation (50 Tage der Inhalation) von Salzsäure¬ 
gas im Verhältnis von 0,1 welche von Lehmann als 


Kontrolltiere. 

Taube Nr. 1 bis keine Symptome. 
> > 2 > > > 
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harmlos im Hinblick auf direkte Läsionen des Organismus be¬ 
zeichnet wird, sieb als unschuldig auch in bezug auf die Wider¬ 
standskräfte erweist, die dem Körper gegenüber den infektiven 
Krankheiten zur Seite stehen; aufserdem läfst sich hinzufügen, 
dafs diese Dosis als das Maximum angesehen werden darf, das 
auf längere Zeit eingeatmet zu werden vermag, ohne dafs derartige 
Störungen vom Organismus der Tiere verspürt werden, mit denen 
die Versuche vorgenommen wurden, denn die geringen Diffe¬ 
renzen in plus, welche sich in den präparierten Tieren im Ver¬ 
gleich zu den Kontrolltieren ergaben, bezeugen, so wenig be¬ 
achtenswert sie auch sind, doch, dafs, wenn die Gasmenge nur 
um ein Geringes vermehrt worden wäre, diese sicherlich im un¬ 
günstigen Sinne auf den natürlichen Widerstand gegenüber den 
Infektionen eingewirkt hätte. 


Schlufefolgerungen. 

Aus der Gesamtheit aller dieser Untersuchungen kann man 
zu den nachfolgenden Schlüssen kommen: Die verlängerten 
Einatmungen von Fluorwasserstoffsäuregas zu 0,66 °/ 00 rufen im 
Gegensatz zu den Behauptungen von Dujardin-Beaumetz und 
Chevy in den Laboratoriumstieren den Tod in kürzester Frist 
(*/ 2 —l 1 ^ Stunden hervor. 

Diejenigen zu 0,25 und zu 0,05 °/oo bringen dieselben Wir¬ 
kungen in einer wesentlich längeren Zeit (1 Stunde bis 3 Tage) 
hervor. 

Die Inhalationen von 0,01 °/oo führen nach längerer Zeit (6 bis 29 
Tage) nur etliche Tiere zum Tode, deren Autopsie Erscheinungen 
von katarrhaler Bronchopulmonitis und von interstitialer Pneumo¬ 
nitis, Opakwerden der Hornhäute, Ulzeration der am meisten 
ausgesetzten Schleimhäute ergibt. Diejenigen, welche solchen 
Inhalationen widerstehen, weisen bemerkenswerte Störungen im 
allgemeinen Ernährungszustände und schwerere Anämieerschei¬ 
nungen auf; und was die Verteidigungskräfte des Organismus 
gegenüber den Infektionen angeht, so bieten sie ebenfalls (im 
Vergleich zu den Kontrolltieren) eine beträchtliche Verminderung 
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in der Hervorbringung von spezifischen Antikörpern und von 
agglutinierenden Substanzen, eine Schwächung des bakteriziden 
Vermögens der Lungen und eine beachtenswerte Abnahme des 
Widerstandes gegenüber den hauptsächlichen Infektionsagentien 
dar. Die verlängerten Inhalationen von Fluorwasserstoffsäuregas 
zu 0,03 °/oo bringen weder den Tod des Tieres hervor, noch 
irgendeine bei der Prüfung der Organe ersichtliche anatomisch¬ 
pathologische Alteration, noch Gewichtsabnahme der Tiere, noch 
eine bemerkenswerte Alteration in der Blutzusammensetzung, 
noch schliefslich und weniger noch als alles andere irgendeine 
Abnahme der verschiedenen Verteidigungskräfte des Organismus 
gegenüber den Infektionen, so dals nur die Dosis von 0,03°/ 00 
als das Maximum angesehen werden kann, das bei längerer 
Inhalation keinerlei schädliche Alteration in den Tieren hervor¬ 
bringt. welche zum Versuchsgegenstand dienten und die durch 
längere Zeit in einer Atmosphäre atmeten, welche derartige 
Gasmengen enthielt. 

Die Inhalationen von Ammoniak zu 0,5 9 j w hingegen, welche 
Lehmann im Hinblick auf direkte Läsionen des Organismus 
für unschädlich hält, bringen, wenn durch längere Zeit fort¬ 
gesetzt, mehr oder minder akzentuierte Störungen in den 
Atmungsorganen, in der allgemeinen Ernährung und in der 
Blutzusammensetzung sowie eine Abnahme in den Verteidigungs¬ 
kräften des Organismus gegenüber einigen Infektionen (häma- 
tischer Milzbrand, Fränkel scher Diplokokkus, Tuberkulose) 
hervor. 

Für das Ammoniak ist die Maximaldosis, die durch längere 
Zeit ohne irgendwelche Störung und folglich auch ohne Be¬ 
nachteiligung der Verteidigungskräfte des Organismus gegen¬ 
über den infektiven Krankheiten eingeatmet werden kann, die¬ 
jenige von 0,01 

Die Inhalationen des Salzsäuregases in der von Lehmann 
als vom Standpunkte der bei der Prüfung der Tierorgane er¬ 
sichtlichen anatomisch-pathologischen Läsionen unschädlich er¬ 
klärten Dosis von 0,1 ^ erweisen sich als solche auch bei 
längerer Atmungsdauer in bezug auf den Widerstand des Orga- 
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nismas gegenüber den infektiven Krankheiten. Aus den mit 
dieser Dosis erzielten Resultaten läfst sich argumentieren, dafs 
die nur ein wenig höheren Dosen gefährlich werden. 
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Phagozytose und Bakterienvernichtuiig. 

Von 

Dr. med. P. W. Werbitzki 

am St Petersburg. 

(Aus dem Hygienischen Institut der UniversitÄt Berlin. Direktor: 

Geh. Med.-Rat Prof. Dr. M. Rubner.) 

Der Erfolg der Wrightschen Lehre und die Arbeiten von 
Neufeld haben es bewirkt, dafs die Erscheinung der Phago¬ 
zytose in der letzten Zeit wieder die allgemeine Aufmerksamkeit 

auf sich lenkt. Jedoch sind diejenigen Forscher, welche auf 
diesem Gebiete arbeiten, hauptsächlich auf die Erweiterung der 
praktischen Anwendung der Phagozytose bedacht, während vom 
theoretischen Standpunkte aus auf diesem Gebiete nach wie vor 
noch bedeutende Lücken zu konstatieren sind. Zu den Fragen, 
welche beim Studium der Phagozytose weniger beachtet wuiden. 
gehört auch die Frage des Schicksals der phagozitierten 
Bakterien. Trotz der sehr wesentlichen Bedeutung dieser 
Frage für die ganze Lehre der Phagozytose und speziell für die 
Wrightsche Theorie kann man in der ganzen, heutzutage bis 
zu gewaltigen Dimensionen angewachsenen Literatur der Opso¬ 
nine und Bakteriotropine in dieser Richtung nur spärliche Unter¬ 
suchungen finden, die nicht immer einwandsfrei sind und häubg 
einander widersprechen. Alle diese Untersuchungen zerfallen in 
Abhängigkeit von der Untersuchungsmethodik in zwei Gruppen: 
Manche Autoren versuchen an die Lösung der Frage auf dem 
Wege der mikroskopischen Beobachtung der Veränderungen 
heranzugehen, welche die phagozytierten Bakterien erleiden. 
Andere wenden zu diesem Zwecke die Methode der bakteriziden 
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Versuche an, wie sie insbesondere Büchner zur Bestimmung 
der bakteriziden Kraft des Serums vorgeschlagen hat. 

Die Untersuchungen der ersten Gruppe, welche mit ver¬ 
schiedenen Mikroorganismen (B. typhi, paratyphi, dysenteriae 
Shiga und Flexner, Streptokokken, Pneumokokken, Meningo¬ 
kokken usw.) angestellt worden sind, haben in den Händen der 
verschiedenen Autoren sehr verschiedene Resultate ergeben. 
Während es manchen Autoren (Denys et Leclef, Marchand, 
Neufeld und Rimpau, Neufeld und Hüne, Gruber und 
Futaki, Löhlein, Davis, Markl, Bächer u. a.) gelang, 
unter diesen Verhältnissen allmähliche Auflösung der aufgenom¬ 
menen Bakterien zu beobachten, welche teilweise derjenigen beim 
Pfeifferschen Phänomen analog ist, teilweise in etwas modifi¬ 
zierter Weise vor sich geht (unter Bildung von kugeligen und 
keulenförmigen Auftreibungen oder unter allmählichem Verlust 
der Fähigkeit, Farbstoff aufzunehmen) haben andere (Lambotte 
et Stiennon, Böhme, Grünspan u. a.) in analogen Experi¬ 
menten vollständig, negative Resultate erzielt. Jedenfalls sind 
die Untersuchungen dieser Gruppe nicht beweiskräftig genug, 
um die Vernichtung der phagozitierten Bakterien anzuerkennen. 
Von dem Widerspruch abgesehen, den die von den verschiedenen 
Autoren erzielten Resultate auf weisen, kann man bei der Erklä¬ 
rung der positiven Befunde nicht immer (B. typhi, dysenteriae, 
cholerae) die Beteiligung der bakteriziden Substanzen des Serums 
ganz ausschlieisen, da die Versuche in der Mehrzahl der Fälle 
mit nicht erwärmtem, komplementhaltigem Serum angestellt 
worden sind. In dieser Beziehung hältWright, der Begründer 
der Opsonintheorie, selbst an der Ansicht fest, dafs die Verwand¬ 
lung der Bakterien in Körnchen aufserhalb der Zellen vor sich 
geht, und dafs die Bakterien erst nach dieser Verwandlung von 
den Leukozyten aufgenommen werden. Derselben Ansicht ist 
auch Petersson. Andererseits ist es hei Experimenten mit so 
zarten und hinfälligen Bakterien wie den Choleravibrionen, die 
schon in Kulturen leicht zugrunde gehen, nicht angängig, 
die Möglichkeit eines spontanen Absterbens, d. h. eines Abster¬ 
bens ohne Beteiligung der Phagozyten und lediglich infolge von 
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nicht ganz günstigen Lebensbedingungen auszuschalten. Gibt es 
doch in jeder Kultur neben den lebenden Bakterien eine mehr 
oder minder bedeutende Anzahl abgestorbener oder im Absterben 
begriffener Bakterien, die, ohne sich mikroskopisch von den 
lebenden Bakterien irgendwie zu unterscheiden, den Forscher 
irreführen, d. h. Absterben und Auflösung der Bakterien dort an¬ 
nehmen lassen können, wo in Wirklichkeit weder das eine noch 
das andere vorhanden ist. Was speziell die Schutzbedeutung der 
Opsonine und der Bakteriotropine betrifft, so kann man nicht 
umhin, der Tatsache Erwähnung zu tun, dafs in den Experimenten 
von Löh lein die Auflösung der von den Leukozyten aufge¬ 
nommenen Bakterien ohne jede Beteiligung der Säfte des Orga¬ 
nismus — und damit auch der Opsonine und Bakteriotropine — 
vom allgemein geltenden Gesichtspunkt vor sich ging. Aufser 
den Mikroorganismen, deren Schicksal nach der Aufnahme durch 
die Leukozyten strittig erscheint, gibt es einzelne Arten von 
Bakterien, von denen einstimmig angenommen wird, dafs Phago¬ 
zytose und Absterben keineswegs gleichbedeutend sind. Hierher 
gehören der Staphylokokkus (Gruber und Futaki, Baum¬ 
garten) und der Tuberkelbazillus (Broden, Bartel undNeu- 
mann, Löwenstein, Baumgarten), wenn auch gerade bei 
diesem letzteren manche Autoren (Markl, Neporoschny) 
stark ausgesprochene degenerative Veränderungen der pbagozi- 
tierten Bakterien beobachtet haben. Schliefslich dürfte man nicht 
aufser Acht lassen, dafs manche Mikroorganismen (Gonokokkus, 
Meningokokkus, Bac. pestis) sich im Organismus in der Regel 
innerhalb der Zellen lagern, ohne dabei irgendwelche wesent¬ 
liche Veränderungen zu erleiden; und doch zeigen auch diese 
Bakterien bei Beobachtung in vitro (Bacillus pestis nach Markl 
und Löhlein, Meningokokkus nach Davis) mikroskopische 
Auflösungserscheinungen. 

Was die beweiskräftigeren Experimente mit direkter Bestim¬ 
mung der Anzahl der lebensfähigen Bakterien vor und nach der 
Einwirkung von Opsoninen und Bakteriotropinen mittels Platten¬ 
aussaat betrifft, so sind diese Experimente sehr spärlich und 
gleichfalls nicht ganz eindeutig. 
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Riiediger, der mit verschiedenen Streptokokken¬ 
stämmen experimentierte, fand, dafs defibriniertes Blut (Serum -f 
Leukozyten) in bedeutendem Grade (um so energischer, je leuko¬ 
zytenreicher dasselhe ist) die Entwicklung der Streptokokken 
hintanhält. Eine noch bedeutendere Behinderung des Wachs¬ 
tums beobachtete er bei der Anwendung von normalem Serum 
in Kombination mit gewaschenen Leukozyten, die durch intra¬ 
pleurale Injektion von Aleuronat gewonnen wurden. Die Viru¬ 
lenz des Stammes spielte dabei eine wesentliche Rolle: Während 
das Wachstum avirulenter Streptokokken unter diesen Verhält¬ 
nissen sich auffallend verzögerte, übte die Kombination von 
Serum und Leukozyten auf virulente Stämme fast gar keinen 
Einflufs aus. Eine vollständige Hemmung des Wachstums hat 
R. in keinem Falle zu erzielen vermocht. Leukozyten allein und 
Sera allein blieben auf die Vermehrung der Streptokokken ohne 
Einflufs. Analoge Resultate haben Hectoen bei seinen Versuchen 
mit Milzbrandbazillen und Rosenow bei seinen Experi¬ 
menten mit Pneumokokken erzielt, wobei in den Beobach¬ 
tungen des letzteren die Wirkung der Kombination von Serum 
mit Leukozyten mit der Intensität der Phagozytose stets parallel 
ging. Auch in den Versuchen dieser beiden Autoren spielte die 
Virulenz der Kultur eine sehr wesentliche Rolle. Bei der Kom¬ 
bination von Leukozyten mit inaktiviertem Serum verschwanden 
die bakteriziden Eigenschaften vollständig. Demgegenüber trat 
in den Experimenten von Weyl (mit B. subtilis) in diesem 
Falle nur eine geringfügige Abschwächung, aber nicht voll¬ 
ständige Beseitigung der Wirkung ein. 

Von den übrigen Autoren, welche in dieser Richtung ge¬ 
arbeitet haben, haben Gr über und Futaki bedeutende Zu¬ 
nahme der bakteriziden Eigenschaften des Serums hei der Kom¬ 
bination desselben mit Leukozyten, und zwar gegenüber dem 
B. typhi, Markl, Löhlein gegenüber dem B. pestis fest¬ 
gestellt, wobei letzterer Autor jedoch mit Nachdruck hervorhebt, 
dafs es ihm trotz aller möglichen Modifikationen der Unter¬ 
suchungsmethodik unter diesen Verhältnissen kein einziges Mal 
gelungen ist, vollständige Sterilität zu erzielen. 
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Im Widerspruch mit allen erwähnten Untersuchungen stehen 
die neuesten Experimente von Bau mg arten, der die Wirkung 
von Serum allein, bezw. von Leukozyten allein mit derjenigen 
von Leukozyten und normalem oder Immunserum zusammen 
hinsichtlich ihres bakteriziden Verhaltens den Milzbrandbazillen, 
den Streptokokken und den Tuberkelbazillen gegenüber verglich 
und einen wesentlichen Unterschied nicht wahmehmen konnte. 
Auf Grund seiner Untersuchungen glaubt Baum garten, den 
Phagozyten jede bakterizide Eigenschaft absprechen und ihnen 
lediglich die Rolle von Krematorien einräumen zu müssen, in 
denen die aus anderen Gründen abgestorbenen oder absterbenden 
Bakterien gleichsam eingeäschert werden (Weigert). In Über¬ 
einstimmung mit Baumgarten sprechen auch Petersson 
sowie Lambotte et Stiennon und Much den Phagozyten 
fast jede Rolle bei der Zerstörung der Bakterien ab und räumen 
bakterizide Eigenschaften lediglich den Säften des Organismus ein. 

Somit vermögen auch die Untersuchungen der zweiten 
Gruppe eine bestimmte Antwort auf die Frage nicht zu geben, 
ob die Phagozytose Bakterienvernichtung zur Folge hat oder 
nicht. Wenn auch die vollkommen negativen Resultate in dieser 
Beziehung relativ spärlich sind, so sind auch die positiven Re¬ 
sultate nicht ganz überzeugend. Trotz aller möglichen Variationen 
in der Versuchsanordnung ist es der Mehrzahl der Autoren selbst 
bei geringfügiger Aussaat niemals gelungen, volle Sterilisierung 
zu erzielen, welche bei der Anwendung von bakteriziden Sera 
gewöhnlich beobachtet wird, und die Wachstumshemmung war 
bisweilen so schwach ausgesprochen, dafs sie über die Grenzen 
eines eventuellen Untersuchungsfehlers nicht hinausging. In¬ 
folgedessen warnen die meisten Autoren, indem sie anerkennen, 
dafs in bezug auf manche Bakterien die Phagozytose vernichtend 
wirke, vor unbegründeter Verallgemeinerung in dieser Beziehung 
(Neufeld, Gruber und Futaki, Löhlein, Weil, Hectoen). 

In Anbetracht der Unklarheit unserer Kenntnisse in der in 
Rede stehenden Frage und der relativen Wichtigkeit der Frage 
hielt ich es für angebracht, weitere Untersuchungen in besagter 
Richtung vorzunehmen. 
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Bei meinen Untersuchungen bediente ich mich folgender 
Methodik. Zur Gewinnung von Leukozyten wurden 10 ccm 
einer 10°/ 0 igen Lösung von Aleuronat in steriler Bouillon nach 
vorheriger 3—4 Minuten andauernder Abkochung einem gesunden 
Kaninchen in die rechte Pleurahöhle injiziert. 24 Stunden nach 
der Injektion wurde das Tier durch Entblutung getötet, und das 
unter sorgfältiger Einhaltung der aseptischen Kautelen gewonnene 
Exsudat zur Hälfte mit l w / 0 iger Natrium-Oxalatlösung 3—5 Mi¬ 
nuten lang zentrifugiert. Nach dem Zentrifugieren wurde die 
Flüssigkeit abgegossen, der Niederschlag mit physiologischer 
(O,85°/ 0 iger) Kochsalzlösung verdünnt und wiederum zentrifugiert. 
Diese Prozedur wurde dreimal wiederholt, worauf der Nieder¬ 
schlag mit 20—30 Volumeinheiten physiologischer Kochsalzlösung 
vorsichtig geschüttelt und die dabei gewonnene gleichmäfsige, 
trübe Flüssigkeit zu den Versuchen verwendet wurde. Bei dieser 
Bearbeitung erfährt die Lebensfähigkeit der Leukozyten, wie die 
Untersuchungen meiner Vorgänger (Lambotte et Stiennon, 
Neufeld, Neisser und Guerrini) und meine eigenen Be¬ 
obachtungen ergeben haben, keine Einbufse. Vielmehr behalten 
die Leukozyten ihre Beweglichkeit und Fähigkeit, in demselben 
Grade zu phagozytieren, wie die Leukozyten des Blutes. 

Das Serum für meine Experimente gewann ich hauptsäch¬ 
lich von normalen Kaninchen (in der Mehrzahl der Fälle ent¬ 
sprach dasselbe seiner Herkunft nach den betreffenden Leuko¬ 
zyten) und teilweise von Kaninchen, welche gegen Staphylo¬ 
kokken und Typhusbazillen immunisiert waren. 

Um eine Bakterienaufschwemmung herzustellen, verwendete 
ich 208tündige Kulturen, welche in einer indifferenten Flüssig¬ 
keit (500 ccm Kochsalzlösung + 10 ccm Bouillon, für Strepto¬ 
kokken und Pneumokokken -|- 50 ccm Bouillon) aufgeschwemmt 
waren. Die Verdünnungs- und Zählmethodik war die im In¬ 
stitut übliche. 

Die Anordnung eines jeden Experiments war folgende: 

In kleinen Reagenzgläschen von 3 ccm Inhalt wurden je 
0,5 Bakterienaufschwemmung hineingetropft, wobei eine gleiche 
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Quantität gleichzeitig auf Agarplatten zur Bestimmuug der An¬ 
zahl der ausgesäten Bakterien ausgesät wurde. Sämtliche Reagenz¬ 
gläschen wurden in sechs einzelne Serien eingeteilt, von denen 
jede aus 4—6 Reagenzgläschen bestand: 


Nr. 1 nur Bakterienaufachwemmung. 

> 2 Bakterienaufachwemmung 4- 0,6 ccm Leukozyten, 

>3 > -(-0,5 ccm friachea Serum, 

»4 > +0,6 ccm Serum + 0,6 ccm Leuko¬ 


zyten, 

»5 » +0,6 ccm Leukozyten + 0,6 ccm in¬ 

aktiviertes (V* Stunde bei 68—60°) 
Serum. 

»6 > +0,6 ccm friachea Serum + 0,5 ccm 

erhitzte (*/* Stunde bei 58—60°) 
Leukozyten. 


Sämtliche Flüssigkeiten wurden mittels einer 1 ccm fassenden 
und Teilungen bis 0,01 ccm aufweisenden Pipette abgemessen. 
Die Reagenzgläschen wurden in einen auf 37° eingestellten Brut¬ 
schrank gebracht und deren Inhalt in verschiedenen Zeiträumen 
auf Agarplatten behufs Feststellung der Keimzahl ausgesät, und 
zwar wurde aus den ersten 4—6 Reagenzgläschen (aus je einem 
Reagenzgläscben von jeder Serie) die Aussaat nach einem 30 Mi¬ 
nuten langen Verweilen im Brutschrank, aus der zweiten Serie 
nach einem einstündigen, aus der dritten nach einem zweistün¬ 
digen, aus der vierten nach einem vierstündigen, aus der fünften 
nach einem siebenstündigen und schliefslich aus der sechsten 
nach einem 24 ständigen Verweilen im Brutschrank vorgenommen. 
Um mich von dem Vorhandensein einer Phagozytose zu über¬ 
zeugen und in der Lage zu sein, deren Intensität zu beurteilen, 
verwendete ich zwei Reagenzgläschen (K), von denen jedes 
0,5 ccm Serum, 0,5 ccm Leukozyten und 0,5 ccm Bakterienauf¬ 
schwemmung (Normalöse zu 1 ccm Kochsalzlösung), die anderen 
0,1 Serum + 0,5 ccm Leukozyten + 0,5 ccm derselben Bakterien¬ 
aufschwemmung enthielten. Beide Reagenzgläschen wurden auf 
1% Studen in den Brutschrank gebracht, worauf die Flüssigkeit 
vorsichtig abgegossen und aus dem auf diese Weise gewonnenen 
Niederschlag Ausstrichpräparate angefertigt wurden. Zur Fixie¬ 
rung der letzteren gebrauchte ich eine heifs gesättigte wässerige 
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Süblimatlösung, zur Färbung Soda-Methylenblau oder Karbol- 
Thionin. Aufserdem wurde behufs Kontrollierung der Sterilität 
der Leukozytenaufschwemmung und des Serums, welche bei den 
Experimenten verwendet wurden, je ein Reagenzgläschen mit 
diesen Flüssigkeiten in den Brutschrank gebracht, die nach einem 
vierstündigen Verweilen im Brutschrank auf Agar übertragen 
wurden. 

Bei dieser Versuchsanordnung war es mir möglich, nach und 
nach die Wirkung auf die jeweilige Bakterienart folgender Medien 
zu beobachten: 1. des Serums allein (Bakteriolysin), 2. der Leuko¬ 
zyten allein und 3. des Serums und der Leukozyten zusammen 
(Bakteriolysin und Opsonin). Die Differenz, welche sich beim 
Vergleich der Resultate der Wirkung des Serums und der Leuko¬ 
zyten an und für sich mit den Resultaten der kombinierten 
Wirkung des Serums und der Leukozyten zusammen ergibt, mufs 
lediglich auf Rechnung der Phagozytose gesetzt werden, da die¬ 
selbe unter den angegebenen Bedingungen der einzige neue 
Faktor ist, der das Resultat der Einwirkung der Opsonine des 
Serums auf die hier befindlichen Leukozyten ist. 

Das Vorhandensein und die Intensität dieses Faktors wurden 
durch mikroskopische Präparate kontrolliert, die aus dem Reagenz¬ 
gläschen K gefertigt wurden. 

Im ganzen wurden 19 Versuche, und zwar 15 mit normalem 
Serum und 4 mit Immun-Serum unter Verwendung folgender 
Mikroorganismen ausgeführt: Staphylococcus pyogenes aureus, 
B. Milzbrand, Streptococcus, Pneumococcus, B. typhi, paratyphi 
A und B, B. coli, V. cholerae, B. dysenteriae Shiga und Flexner. 

Bei meinen ersten Versuchen verwendete ich Bakterien, 
welche in den Experimenten von Baumgarten ein vollständig 
negatives Resultat ergeben haben, nämlich Staphylokokken 
und Milzbrandbazillen. Von letzteren kam eine junge, 
15 ständige Kultur zur Verwendung, welche durch vorangehende 
mikroskopische Untersuchung auf die Abwesenheit von Sporen 
und langen Fäden kontrolliert wurde. 

Von Staphylokokken verwendete ich zwei Stämme, einen 
aus einem Abszesse beim Menschen frisch gewonnenen (I) und 
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einen alten Laboratoriomstamm (II). Eine gleichmäfsige Vertei¬ 
lung der Bakterien in der Flüssigkeit wurde durch andauerndes 
und heftiges Schütteln in so vollkommener Weise erzielt, dafs 
die gleichzeitig beschickten Agarplatten nur einen sehr geringen 
Unterschied aufwiesen. 

Diese Versuche haben folgende Befunde ergeben: 


Tersaehsprotokolle Kr. 1 

(mit Staphylococcus pyogenes aureus I). 


Aussaat 

Nach 

80 

Min. 

Nach 

1 8td. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 8td. 

Nach 
24 8td. 

Be¬ 

merkungen 

5187 

4 848 

5 337 

6314 

36880 

QO 

00 


Kokken + gewaschene 








Leukozyten . . . 

4098 

4 810 

4134 

2 670 

31460 

00 


Kokken + Normal- 








seram. 

3 696 

3 926 

4 216 

3140 

5 959 

00 


Kokken -f- gewaschene 







•) Sehr starke 
Phagozyt. 

Leukoz.+Norm.-Ser. 

3 042 

3416 

3126 

2980 

4140 

46 960 

Kokken 4- ge w. Leukoz. 







+ iuakt. Norm.-Ser. 

— 

4 746 

— 

16 324 

— 

— 


Kokken -f- erhitzt. Leu- 








kozyten-f- Norm.-Ser. 

— 

5024 

— 

2942 

— 

— 


Tersaehsprotokolle 

(mit Staphylococcus pyoge 

Nr. 2 

nes aui 

reus II) 

1. 


Aussaat 

Nach 

80 

Min. 

Nach 

Nach 

Nach 

Nach 

Nach 

Be¬ 

1 Std. 

2 Std. 

4 Std. 

7 Std. 

24 Std. 

merkungen 

12 773 

14 952 

19 584 

27 080 

71842 

QO 

00 


Kokken -f- gewaschene 








Leukozyten . . . 

10 814 

10 443 

6 946 

10162 

21212 

00 


Kokken + Normal- 






1 


Serum. 

8 803 

10901 

7 315 

31236 

00 

QO 


Kokken + gewaschene 





1 


Sehr starke 
Phagozytose 

Leukoz.+Norm.-Ser. 

7 383 

9 980 

6143 

9 440 

00 

00 

Kokken+g© w. Leukoz. 







-(- inakt. Norm.-Ser. 

— 

— 

17 460 

— 

00 

— 


Kokken + Norm.-Ser. 







1 

-}- erhitzte Leukoz. 

— 


5186 

“ i 

14 218 

1 



1) Als »sehr stark« bezeichne ich die Phagozytose dann, wenn fast 
sämtliche Bakterien sich innerhalb der Leukozyten befinden. Die Leuko¬ 
zyten, hauptsächlich die polynukleären erscheinen dabei mit Bakterien buch- 
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Vennehsprotokolle Nr. 8 

(mit Milzbrandbazillen'). 


Aussaat 

Nach 

80 

Min. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

4610 

Bakterien -|- Leuko- 

3484 

4026 

4 432 

16 742 

14565 

00 


zyten. 

Bakterien -f- Normal- 

2 820 

1982 

1636 

2126 

3 740 

00 


Serum . 

Bakterien + Norm.-Ser. 

1266 

1098 

731 

462 

116 

26 

1 

i 

Müßige 

Phagozytose 

+ Leukozyten . . 

Bakter. + inakt. Norm.- 

968 

i 

737 

816 

314 

109 

6 

Serum -f* Leukozyten 
Bakter. -j- Norm.-Ser. 

i _ 

2086 

2140 

3 982 

2 265 

1 °° 

, 

+ erhitzte Leukoz. . 

1640 

1081 

962 

639 

— 

! — * 



Wie aus dem Protokoll hervorgeht, bestätigen meine Ex¬ 
perimente voll und ganz die Befunde von Baumgarten: Trotz 
der Phagozytose, die bei den Staphylokokken stark und bei den 
Milzbrandbazillen mäfsig ausgebildet war, war die Anzahl der 
lebenden Bakterien im ßeagenzgläschen Nr. 4 (Serum + Leuko¬ 
zyten) fast dieselbe wie im Reagenzgläscben Nr. 2 (Serum allein) 
und Nr. 3 (Leukozyten allein). Andererseits gaben die durch Er¬ 
hitzen abgetöteten Leukozyten in Kombination mit aktivem Serum 
einen Effekt, der mit demjenigen der lebenden phagozitierenden 
Leukozyten identisch war. Die Wirkung der Opsonine, welche 
im Reagenzgläschen Nr. 4 zutage trat, übte somit allem An¬ 
schein nach auf die Vernichtung der Bakterien keinen Ein¬ 
fluss aus. 

Von Interesse erschien es, in dieser Richtung die Wirkung 
des Immun-Serums zu prüfen und diese Wirkung in den ver¬ 
schiedenen Immunisierungsphasen zu verfolgen. 

et&blich vollgepfropft Bei »starker« Phagozytose sind die Leukozyten zwar 
gleichfalls mit Bakterien vollgepfropft, jedoch liegen dieselben in geringerer 
Anzahl auch außerhalb der Zellen. Bei •mäfsiger« Phagozytose ist es mög¬ 
lich, die Anzahl der phagozytierten Bakterien zn zahlen. Ein bedeutender 
Teil derselben liegt aufserhalb der Zellen. Schliefslich sind bei »schwacher« 
Phagozytose die extrazellulär liegenden Bakterien zahlreicher als die intra¬ 
zellular liegenden. 
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Zu diesem Zwecke immunisierte ich das Kaninchen, dessen 
Serum ich im Experiment Nr. 2 verwendete, gegen Staphylo- 
coccus II und stellte mit dem Serum dieses Kaninchens, sowie 
mit demselben Staphylokokkenstamm drei Versuche an: den 
eiuen (Nr. 4) am dritten Tage nach intravenöser Injektion von 
0,3 ccm einer 24 ständigen Bouillonkultur (negative Phase nach 
Neisser und Guerrini), den zweiten (Nr. 5) fünf Tage nach 
dem ersten Versuch (positive Phase) und den dritten (Nr. 6) acht 
Tage nach der sekundären Injektion von 0,5 ccm einer 24 stän¬ 
digen Kultur. 

Diese drei Experimente ergabeu folgende Resulte: 


Versuchsprotokolle Nr. 4 
(mit Staphylococcas pyogenes aureas II). 


Aussaat j 

Nach 

30 

Min. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 8td. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 

24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

26596 

26485 

34 530 

36 442 

00 

00 

oo i 


Kokken + gewaschene ! 
Leukozyten . . . 

20115 

6 465 

4 942 

4 735 

1612 46 325 

i 

i 

Kokken 4- Serum . . 

21343 

11640 

9 240 

9116 

8 943 

00 

! 

Kokken -f- gewaschene 
Leukozyten + Serum 

20 450 

i 6 602 

4 998 

4 126 

2109 

21 294, 

Starke 

| Phagozytose 

Kokken -|- inakt Ser. 
+ gewasch. Leukoz. 

_ 

_ 

9 251 

40 326 

! 00 

! 


Kokken -f- erhitzte Leu- 
kozyten -f- Serum . 

— 

1 

5 018 

1 

4 374 

i 

1 

1 


i 


YerBiiehsprotokolle Nr. 5 
(mit Staphylococcas pyogenes aureus II). 


Aussaat 

t Nach 
! 80 
! Min. 

Nach 

l std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 8td. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

i 

22 364 

■i 

17 236 

20 894 

41231 

46 381 

53 947 

i 

oc i 

j 

| 

Kokken + Serum . . 

6 382 

3 453 

2 426 

1164 

781 

oc ; 

Kokken -j- Leukozyten 

19 363 

21542 

13 761 

10 026 

10 264 *33 525 . 


Kokken + Serum -\- 
Leukozyten . . . 

i 

, 8 396 

2 682 

1 981 

2 031 

l 

1 

1 452|29 824 

I 

1 

Starke 

Phagozytose 
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Yerguchsprotokolle Nr. 6 

(mit Staphylococcus pyogenes aureus II). 


Aussaat 

Nach 

30 

Min. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

31 245 

24 546 

34 362 

57 871 

00 

OO 

GO 


Kokken -f- Serum . . 

6 384 

3 721 

2 311 

1894 

8 961 

00 


Kokken + Leukozyten 

15 961 

18 843 

12016 

9 627 

6 312 

OO 


Kokken + Serum -f- 1 
Leukozyten . . . j 

8 961 

3 523 

1943 

1604 

9 211 

00 

Starke 

Phagozytose 

Kokken -j- erhitzte Leu¬ 
kozyten -|- Serum . 

i 

! 17 362 

12 864 

12 428 

6129 

5 402 

oo 

| 

Kokken + Leukozyten 
+ inakt. Serum . . 

i 

21 362 

27 284 

30 211 

73564 

OO 

OO 

1 

j 


Aus diesen Experimenten ist zu ersehen, dafs die Schwan¬ 
kungen im Opsoningehalt des Serums auf die Intensität der 
Zerstörung der Staphylokokken ohne Einflufs ist, und dafs 
dem Immun-Opsonin keine bakterizide Wirkung in bezug auf 
Staphylokokken nachgesagt werden kann. 

Die nächstfolgenden Versuche habe ich mit Bakterien an¬ 
gestellt, welche in den Experimenten von Riiediger und 
Rosenow, wenn auch keine stark ausgesprochene, so doch 
positive Resultate ergeben haben, nämlich mit Pneumokokken 
und Streptokokken. Bei diesen Experimenten verwendete ich 

Yersnehsprotokolle Nr. 7 


(mit Pneumokokken). 


Aussaat 

Nach 

30 

Min. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 

24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

9 387 

8 940 

11074 

14510 

44 700 

71520 

34 762 


Pneumokokken + Ser. 

10392 

12 293 

22 962 

68 322 

00 

oo 

I 

Pneumokokken 4~ Leu¬ 
kozyten . 

13 464 

16 712 

21120 

42 630 

89 546 

00 


Pneumokokken -f- Ser. 
+ Leukozyten . . 

11733 

12 363 

12 962 

50 750 

00 

1 . 00 

Starke 

Phagozytose 

Pneumokokken Leu¬ 
kozyten inakt. Ser. 

11962 

14 391 

24 862 

51640 

96 347 

00 


Pneumokokken 4" Ser. 
4“ erhitzte Leukoz. . 

10812 

1 

13 214 

15112 

39 650 

oo 

00 
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Yersuehsprotokolle Nr« 8 

(mit Streptokokken). 


Aussaat 

Nach 

30 

Min. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

1962 

1578 

1352 

1427 

1615 

2 732 



Streptokokken -f- Ser. 

1416 

1291 

2 393 

26 954 

71114 

00 


Streptokokken -f- Leu¬ 
kozyten . 

1617 

1096 

853 

496 

381 

4 576 


Streptokokken -j- 8er. 
-j- Leukozyten . . 

1416 

1383 

4 876 

83 731 

oo 

00 

Starke 

Phagozytose 

Streptokokken -f- er¬ 
hitzte Leukoz. + Ser. | 

1841 

1127 

634 

429 

368 

38 962 


Streptokokken-j-inakt. 
Serum Leukozyt. 

2 028 

1941 

6187 

116641 

OB 

00 j 



eineu frisch gewonnenen Pneumokokkenstamm und zwei Strepto¬ 
kokkenstämme, und zwar einen aus eiuem Abszefs frisch ge¬ 
züchteten und einen älteren Laboratoriumstamm. Als Nähr¬ 
medium verwendete ich in beiden Fällen Aszitesagar. 

Die von mir erzielten Resultate weichen von denjenigen 
Rüedigers und Rosenows wesentlich ab. Sowohl das Serum 
allein wie das Serum -\- Leukozyten haben nicht nur keine reti- 
nierende Wirkung auf das Wachstum der Streptokokken und 
Pneumokokken ausgeübt, sondern im Gegenteil die Vermehrung 
derselben sogar gefördert. Zwischen dem Laboratorium-Strepto¬ 
kokkenstamm und dem frisch gezüchteten wurde eine wesent¬ 
liche Differenz nicht beobachtet. 

Hierauf unternahm ich Versuche mit weniger widerstands¬ 
fähigen Bakterien, auf welche schon die Bakteriolysine des Serums 
allein eine verderbliche Wirkung hatten. Diese Experimente 
haben nun, wie aus den nachstehenden Versuchsprotokollen 9 
bis 15 hervorgeht, ganz unerwartete Resultate ergeben. 

Trotzdem in allen Fällen, namentlich bei B. dysenteriae vou 
Flexner und Shiga stark ausgesprochene Phagozytose vor¬ 
handen war, blieb die Lebensfähigkeit der Bakterien durch diese 
letzteren in keiner Weise beeinflufst. Noch mehr: in manchen 
Fällen machte es den Eindruck, als ob die Phagozytose sogar 
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Yersuekaprotokolle Nr. 9 

(mit Paratyphas-jS-Bazillen). 


Aussaat 

Nach 

80 

Min. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

40 566 

40612 

44 080 

49462 

00 

00 

00 


Bakterien -|- ge wasch. 
Leukozyten . . . 

10780 

6427 

4236 

2376 

2018 

00 


Bakterien + Normal- 
Serum. 

18 662 

9 766 

14464 

76 340 

00 

00 


Bakter. -{- Norm.-Ser. -f- 
gewasch. Leukozyten 

12 346 

7 498 

4 974 

24466 

67 340 

00 | 

Mäßige 

Phagozytose 

Bakter. + inakt.N.-S.+ 
gewasch. Leukozyten 

i 

_ 1 

! 

49 681 

_ 

_ 

i 

00 i 

_ 1 

Bakter.+Norm.-Ser. -(- 
erhitzte Leukozyten 

_ 

9 8111 

_ 

_ ' 

GO 

i! 



Versuchsprotokolle Nr. 10 
(mit Choleravibrionen). 


Aussaat 

Nach 

30 

Min. 

i 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

12%2 . 

1 14 527 

12 740 

33 625 

00 

1 

co 

i 

00 


Choleravibrionen -j- 
Serum. 

0 

0 

0 

0 

0 

0 


Cholera Vibrionen f 
Leukozyten . . 

3 870 

1234 

306 

196 

112 

i 

_ 


Cholera Vibrionen -f- 
Serum + Leukozyten 

1 

1 1418 

4 017 

1096 

291 

274 

i 

0 

0 

MäTsige 

Phagozytose 

Choleravibr -f- Ser. -\- , 
erhitzte Leukozyten 

996 

623 

859 

— 

— 


Choleravibr. Leukoz. 
+ inakt. Serum . . j 

16 957 

21 814 

41826 

1 

00 

oo 

00 



ein begünstigendes Moment wäre. So sind, während bei Experi¬ 
menten mit Choleravibrionen das Serum allein fast die ganze 
Vibrionenaussaat schon nach einer halben Stunde abtötete, bei 
einer kombinierten Wirkung von Serum und Leukozyten noch 
nach vier Stunden wachstumsfähige Vibrionen zu finden (vgl. 
Löh lein und Baumgarten). Desgleichen hatte in allen 
übrigen Fällen die Kombination von Serum und Leukozyten 
keine Vorzüge vor der Wirkung des Serums allein, und dort, 
wo letzteres sich als machtlos erwies, die Vermehrung der Mikro- 
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Tersttehspratokoile Nr. 11 
; .' (mit ^yphtiabarilieri}.. 


■ AtlSAiltM 

§ig 

W\Mpt ‘ ' 

*.' ■ ■ $>0$" 

§H j 

' «Wt;- ;VrÄ^t 

156- 

tu*rkuijgt:ü 

^1 - - - • 

28 46? 

^,||| 


g» J??Aft{3 •; oo:. 

1t • • . ■ 

B&k terien -j~ geirairck. 

L^IAk4>Zyt©R ■ Vi ' •■: ; v 

; 18 882 

IJlOtf 16 282 

26 8751:22 ?1)? ! ■ oo 

f 

, |r NormÄl- 
' Sörtfirt ■ J V '*? 

8 940 

8 71« 8106 

.,; ■■ ■ .■■ ;•■; 

296; 

3Kv . oo 

jj- V ' * 

ii.4/ *•*♦,. *. 

JJ V . . . . 

Bükter. gew. Löttkor. 
4- 'Normal-Serim i 

680» 

5 97» ; 4 284 

216 

’ ■ a« 1 <», 

•|j Starke 
; Pliago2ytosc 

Bakfcer. -4“ j mafct. Norm.' 
Ser.. --f- gew. foeufcoz. 

heufcozytah -?(~ Normal* 
Sefqjpri , ..44 . , 


12 246 

— y S4i 


äs . — 

| 

!:'4v -trS: 

Der Vertrieb mit Serum eiivefc gegen Typhas? unmüniHierteü IC^maßhens 
ergab fast da* gleifche &£fiuitat, Jedoch i»£ letzteres in Anbetracht iiee 
de men Jen ügglutiiiiereud^ü Fähigkeit Ößä Serums nicht frei von bereebügtev; 
Einend uhgen, ;* . ; . v . * *; ' v .\ . % V • • \ v 
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} 4t 4 > 

N»eli | Nach 
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iperlcifiigen 


r 

Bakteiitfq 4“ heuköayt 


14 76t): 

m m 


Bafclerkm - ,%am< '0 4 79?» 

fiakteneü {- Serum 4~ 
Leukt/zvien } ; . )| 6 Ö 28 ’ 


Bakterien :**4 Inaktiv. 
Swum ~p Lfönki^i,:4i 

'* 1 üiiiägü ' • •<■•• 


122921 373, imn« 

9 722' lü i',2»| 16 427: 
S-m' Sitfl? 162« 

i 

3 i587; 918; .646 


12 884 
316, 

576 


13 91ü| 2235()i 46 5.45; 69 690! 


■18954] 
5 472 

■ '-'.’s. J 

B26| 


Sehr starke* 

> T,j*U 


Bflkteriöa ~f 8eröitt 4r ij i ■•. r ... i 

wMtW* Uakotyten j; —- j |£§U9| US44j 23 7I6| 2»020| 
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Organismen'aufzuhalten, blieb auch die Kombination des Serums 
mit Leuko»ytQfi wirkungslos. Weh« auch eine Verringerung der 
Bakteriftitoieogß im Keageuzgläscheti Nr. 4 im Vergleich au den 
Reagenzgläschen Nr. li und 2 (am. häufigsten nach 24•Stunden, 
gintrat, eo W&r sie sehr geringfügig und könnte leicht darauf 
zu rückgeführt werden, dafe das Piattonverfahren keine absolute Ge* 
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Vemiehsprotokolle Kr. 13 

(mit Dysenterie Flexner-Bazillen). 


Aussaat 

Nach 

80 

Min. 

Nach 

1 8td. 

- 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

29 726 

27924 

26 682 

28 979 

31926 

47 640 

QO 


Bakterien -f- Leuko¬ 
zyten . 

26668 

26 848 

24866 

28181 

41966 

00 


Bakterien -(- Serum . 

18 287 

14641 

11862 

8 633 

7 226 

18684 


Bakterien + Serum + 
Leukozyten . . . 

16 287 

16 849 

13276 

11668 

6 936 

4237 

Sehr starke 
Phagozytose 

Bakterien -|- inakt. Ser. 
-f- Leukozyten . . 

27664 

23892 

26 926 

29 672 

56346 

OB 

Bakterien 4- Serum -f- 
erhitzte Leukozyten 

— 

19847 

9 847 

1 

10636 

8 011 

— 



Verraehaprotokolle Nr. 14 
(mit Paratyphus A). 


Atraaat 

Nach 

80 

Min.* 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Be¬ 

merkungen 

62 746 

44029 

47 940 

50 449 

68880 

00 

00 


Bakterien + Lenko- 








«yten. 

4860 

740 

360 

237 

0 

0 


Bakterien -}- Serum . 

1760 

460 

120 

31 

12 

3487 


Bakterien + Serum + 







iÜUUge 

Phagotytoee 

Leukozyten . . . 

1640 

726 

821 

0 

0 

0 

Bakterien + inakt. Ser. 








-f- Leukozyten . . 

37100 

39106 

46 660 

72078 

OB 

00 


Bakterien + 8erum -f 
erhitzte Leukozyten 



1 



1 


2914 

637 

1 

609 

804 

0 

0 

i 



Die beiden folgenden Experimente mit Paratyphus « ergaben analoge 
Resultate. 


nanigkeit gewährt. Das inaktivierte, Komplemente nicht ent¬ 
haltende Serum in Kombination mit Leukozyten bttfste seine 
bakterizide Eigenschaft vollständig ein, während eine Mischung 
von aktivem Serum mit % Stunde bei 58° erhitzten' Leukozyten 
in der Mehrzahl der Fälle nicht minder bakterizid war als eine 
Mischung von aktivem Serum mit normalen Leukozyten. 
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Versachsprotokolle Nr« 15 

(mit B. coli). 


Aussaat 


Nach 

30 

Min. 


Nach 
1 Std. 


Nach 
2 Std. 


Nach 
4 Std. 


Nach 
7 Std. 


Nach 
24 Std. 


Be¬ 

merkungen 


28 705 


20 596 


21 342 23 6401 27 690, 26 241 


Bakterien -f- Leiiko- f , i i 

zyten . .... . 17 345 16 840 1 15 920 28 3411 29 347 1 

Bakterien + Sernm . 21 347 20 810 19 383 16 821 ! 37 373i 

Bakterien Serum -±- | ' | | 

Leukozyten . . . 19 326 17 540 18 320 26 531 21464 

;; I i 


OD 

00 

Schwache 
w Phagozytose 


Besonders interessant fand ich die Beziehungen der ver¬ 
schiedenen Typen des B. paratyphi zu den Bakteriolysineil 
des Serums. Während dieselben auf Paratyphus B wie auch auf 
B. coli eine sehr schwache bakterizide Wirkung (nach Neufeld, 
und Hüne, Jaffö und Töpfer gleich Null) entfalteten, näherte 
sich deren Wirkung dem B. paratyphi A gegenüber derjenigen auf 
den B. typhi, was auch den kulturellen Wechselbeziehungen 

dieser Mikroorganismen vollkommen entspricht. 

i 

Was das mikroskopische Bild dey Phagozytose betrifft, so 
konnte ich bei der Mehrzahl der Bakterien (B. typhi, B. para¬ 
typhi, V. cholerae, B. dysenteriae) die Beobachtung von Neu¬ 
feld und Hüne vollauf bestätigen: Neben extrazellulärem Zer¬ 
fall in Körnchen wurde stets in mehr oder minder bedeutendem 

I 

Grade auch intrazelluläre Auflösung beobachtet, wenn ich mich 
andererseits auch nicht für berechtigt halte, letztere Erscheinung 
auf Rechnung der Opsonine zu setzen, weil in meinen Versuchen 
die Wirkung der Bakteriolysine des Serums nicht ganz ausge¬ 
schlossen werden konnte. 

Aufserdem mufs darauf hingewiesen werden, dafs die Inakti¬ 
vierung (*/ 2 Stunde bei 58°) des Serums in meinen Beobachtungen 
gewöhnlich von vollständiger Beseitigung der Phagozytose nicht 
begleitet wurde. Vielmehr bot letztere in diesem Falle eine zwar 
bedeutende Abschwächung dar, ohne indessen vollständig zu ver¬ 
schwinden. Dies stimmt mit den neuesten Erhebungen von 
Fornet und Porter vollkommen überein, die neben den nicht 
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hitzebeständigen Opsoninen A im Serum hitzebeständige Opso¬ 
nine fanden, welche sie als normale Opsonine B bezeichnten. 

Meine Untersuchungen bestätigen somit die von Baum¬ 
garten erhobenen negativen Befunde vollkommen. Nur be¬ 
weisen meine Beobachtungen, dafs dieses negative Verhalten 
auch für die Mehrzahl der übrigen pathogenen Bakterien Geltung 
hat. Wenn man aber gegen die von Baumgarten erhobenen 
Befunde den Ein wand hervorbringen kann, dafs die Wirkung des 
Serums -f- Leukozyten eine ungenügende (zwei Stunden) war 
(Rosenthal), so würde dieser Einwand auf meine Experimente 
nicht angewendet werden können, iu denen die letzte Aussaat 
nach einem 24 ständigen Verweilen der Reagenzgläschen im Brut¬ 
schrank gemacht wurde. 

Der Umstand, dafs Rüediger, Hectoen und Rosenow 
unter diesen Verhältnissen positive Resultate erzielt haben, kann 
nur in der Differenz der verwendeten Kulturen seine Erklärung 
finden, da die Methodik meiner Untersuchungen fast dieselbe ist, 
wenn man davon absieht , dafs die genannten Autoren in der 
Mehrzahl der Fälle statt einer Leukozytenaufschwemmung Leuko¬ 
zyten des Blutes (weifse und rote Blutkörperchen) oder direkt 
defibriniertes Blut anwendeten. Jedoch kommt auch diesem 
Moment keine grofse Bedeutung zu, da ich bei meinen Versuchen 
in der Mehrzahl der Fälle alte Laboratoriumstämme verwendete, 
die in dieser Beziehung am wenigsten resistent sind. Aufserdem 
wiesen frisch gezüchtete Staphylokokken- und Streptokokkenstämme 
einerseits und Laboratoriumstämme andererseits in meinen Unter¬ 
suchungen in bezug auf die kombinierte Wirkung von Serum 
und Leukozyten zusammen keine wesentliche Differenz auf. 

In allen oben erwähnten Untersuchungen, die aus dem La¬ 
boratorium von Hectoen hervorgegangen sind, sowie in den 
folgenden Untersuchungen von Markl, Weyl und Löhlein 
lenkt die Tatsache die Aufmerksamkeit auf sich, welche Löhlein 
in seinen Experimenten mit B. pestis mit Recht besonders her¬ 
vorhebt, nämlich dafs trotz der sehr geringen Aussaat und trotz 
aller möglichen Modifikationen der Methodik es den Autoren fast 
niemals gelungen ist, vollständige Vernichtung der ausgesäten 

19* 
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Keime zu erzielen, was bekanntlich bei der Anwendung selbst 
schwach bakterizider Sera leicht zu erreichen ist. 

Was nun die Experimente von Gruber und Futaki be¬ 
trifft, so ist in den letzteren die Differenz zwischen der Wirkung 
des Serums allein und des Serums und der Leukozyten zu¬ 
sammen wohl keine ganz überzeugende. Aufserdem haben die 
Autoren es leider unterlassen, unter denselben Verhältnissen die 
Wirkung der Leukozyten allein zu untersuchen, welche, wie 
manche meiner Versuchsprotokolle (Nr. 14, 15 und 4) ergeben, 
bisweilen sehr wesentlich sein kann. Gestützt auf meine Be¬ 
obachtungen sowohl wie auf die Untersuchungen von Baum¬ 
garten und Petersson glaube ich die Verniohtung von 
Bakterien mittels Phagozytose als unerwiesen be¬ 
trachten zu dürfen. Nichtsdestoweniger halte ich mich nicht für 
berechtigt, die negativen Resultate meiner in vitro ausgeführten 
Experimente auf die lebenden Organismen zu übertragen. Wenn 
auch der Parallelismus zwischen der Erscheinung der Phago¬ 
zytose in dem einen oder andern Falle durch zahlreiche Autoren 
(Löhlein, Gruber und Futaki, Neufeld und Hüne) be¬ 
stätigt wird, so glaube ich in Übereinstimmung mit dem Be¬ 
gründer der phagozytären Theorie, mit Metsohnikoff, sagen 
zu können, dafs die Beobachtungsbedingungen in beiden Fällen 
nicht ganz vergleichbar und dafs in dieser Richtung weitere 
Untersuchungen erforderlich sind. Aus meinen Untersuchungen 
geht nur so viel hervor, dafs man vorsichtig sein mufs, wenn 
man der Phagozytose — bzw. den Opsoninen und Bakterio- 
tropinen — eine bakterizide Rolle bzw. die Bedeutung einer 
Schutzvorrichtung beimifst. 

Zum Schlufs ist es mir eine angenehme Pflicht, Herrn 
Prof. Dr. Ficker für seine stete Bereitwilligkeit, mir bei meinen 
Arbeiten mit Rat zur Seite zu stehen, meinen aufrichtigsten 
Dank zu sagen. 


Gck igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 



Von Dr. med. F. W. Werbitxki. 


289 


Schlufasätze. 

Trotz der stark ausgesprochenen Phagozytose, die bei der 
kombinierten Wirkung von normalem Serum eines Kaninchens 
und von Leukozyten auf die Mehrzahl der pathogenen Bakterien 
zutage tritt, bleibt die Quantität der lebensfähigen Bakterien in 
diesem Falle fast dieselbe wie bei der Wirkung von Serum oder 
von Leukozyten allein. 

Desgleichen wird bei der Anwendung von Immunserum (in 
bezug auf Staphylokokken und Typhusbazillen) und Leukozyten 
eine bemerkbare Verringerung in der Quantität der lebensfähigen 
Bakterien im Vergleich zu derjenigen bei der Wirkung von 
Serum oder von Leukozyten allein nicht beobachtet. 

Die Aufnahme der Bakterien durch die Leukozyten hat 
wenigstens in vitro eine Vernichtung der Bakterien nicht zur 
Folge. 
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Über den Einflufs gesteigerter Wärme auf die Fische. 

Von 

Dr. A. Goette, 

Professor der Zoologie an der Universität Strafsburg. 

Im vorigen Jahre wurde ich vom hiesigen Amtsgericht zu 
einem Gutachten über ein sporadisches, massenhaftes Fischsterben 
in Metz und insbesondere zur Beantwortung der zwei unten an¬ 
gegebenen Fragen aufgefordert. Um sie möglichst sachlich be¬ 
antworten zu können, stellte ich entsprechende praktische Ver¬ 
suche an, die aber wegen der damals herrschenden Schonzeit 
auf wenige Arten unserer gewöhnlichen Süfswasserfische sich be¬ 
schränken mulsten und auch wegen der relativ kurzen zur Ver* 
fügung stehenden Zeit sowie des zeitweise ungünstigen Wetters 
nicht den wünschenswerten Umfang erreichten. 

Über die Versuche, die im Anschlüsse hieran weiter vor¬ 
genommen wurden und noch werden, soll später berichtet 
werden. 

Bei welcher Temperatur in nicht bewegtem Wasser gehen Fische 
zugrunde, ev. bis zu welcher Gröfse? 

Für die Versuche wurden Aquarien mit 25—40 Liter Lei¬ 
tungswasser, das 15—30 cm hoch stand, benutzt, so dafs die ein¬ 
gesetzten Fische sich in unbewegtem, flachem Wasser befanden. 

19** 
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Versuche im Zimmer mit künstlicher Erwärmung des Wassers 

durch eine Gasflamme. 

1. Beim ersten Versuch wurde die normale Temperatur des 
Wassers schnell gesteigert, worauf die Fische in ca. fünf 
Stunden eingingen, und zwar ein Barsch bei 27°, ein Weifs¬ 
fisch (Leuciscus) bei 27—28°, eine grofse Schleie bei 28°. 
Die letztere wurde, als Bewegungen und Atmung vollständig ein¬ 
gestellt waren und der Tod unmittelbar bevorstand, in kühles 
Wasser zurückgebracht, worauf sie sich nach einiger Zeit voll¬ 
kommen erholte. 

2. Bei langsamer Steigerung der Wärme trat der Tod 
der Versuchstiere erst bei höheren Graden ein. Nach 24 Stunden 
erlag ein Barsch erst bei 28,75°; eine kleine Schleie ertrug, 
bei Herabsetzung der Temperatur während der Nacht, an drei 
aufeinander folgenden Tagen eine Steigerung der Wärme bis 
26,5, 28,5, 34°, worauf trotz alsbaldiger Abkühlung auf 29° der 
Tod nach einigen Stunden eintrat. 

Versuche in demselben Aquarium, nachdem es im Garten 
dem grellen Sonnenschein ausgesetzt war. 

3. Ein Barsch und ein Weifsfisch gingen, nachdem das 
Wasser im Laufe des Nachmittags auf ca. 26° erwärmt war, in 
der folgenden Nacht zugrunde, obgleich jene Temperatur am 
Morgen bis auf 19° gesunken war. 

4. Dagegen ertrugen zwei Weifsfische bei starker künst¬ 
licher Durchlüftung des Wassers 26° und nach Abstellung 
der Durchlüftung noch 28°, worauf einer alsbald einging, der 
andere in dem sich merklich abkühlenden Wasser leben blieb. 

5. Zwei Weifsfische, die in nicht durchlüftetem Wasser 
den Sonnenstrahlen ausgesetzt waren, gingen schon bei 23° ein, 
aber allerdings unmittelbar vor dem Ausbruch eines G e - 
wi tters. 

Aus diesen Versuchen darf geschlossen werden, dafs die 
genannten Fische in flachem, unbewegtem Wasser 
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absterben, sobald es bei rascher Erwärmung 26—28° 
und bei langsamer Erwärmung 29° bzw. über 30? er¬ 
reicht (Nr. 1—3). Der Mangel der Erstickungsmerkmale (offener 
Mund, offene Kiemendeckel) und das Wiederaufleben von leblos 
gewordenen Tieren im kühlen Wasser beweisen, dafs die Wärme 
die Todesursache war. Doch spricht der günstige Einflufs 
einer starken Durchlüftung des erwärmten Wassers (Nr. 4) dafür, 
dafs die bedeutende Wärmesteigerung aufser ihrer direkten 
schädlichen Wirkung auch den Luftgehalt des Wassers herab¬ 
setzt. 

Während der Versuche im Garten war die Lufttemperatur 
nur 0,5—2,5° höher als die Temperatur im Aquarium, also ca. 
28—30°. Eine solche im Sommer nicht seltene Lufttemperatur 
lädst also annehmen, dafs alsdann auch die natürliche Erwär¬ 
mung von reinem, aber flachem und stehendem Wasser den 
Fischen verderblich wird. 

Ein Einflufs der Gröfse der Fische auf ihre Widerstands¬ 
kraft gegen die Wärme konnte nicht einwandfrei festgestellt 
werden. 


Entziehen stark wuchernde Beggiatoa alba und 
Sphärotilus natans dem Wasser so viel Sauerstoff; dafs die Fische 

daran ersticken? 

In den Wasserläufen unterhalb der Einmündung von Brauerei¬ 
abwässern finden sich ganz regelmäfsig üppige Wucherungen der 
genannten Pilze, insbesondere der Beggiatoa, und zweifellos ist 
das Leben der in solchem Wasser befindlichen Fische in hohem 
Mafse bedroht, und zwar in erster Linie durch den Sauerstoff¬ 
mangel, den die Pilze verursachen. Ist aber ein solches Wasser 
für Fische schlechthin unbewohnbar, so können sie auch nicht 
massenhaft darin Vorkommen, um blofs gelegentlich, sporadisch 
in Massen ümzukommen. Solche Katastrophen müssen also noch 
von besonderen Bedingungen abhängen. 

Vor allem schien es mir wünschenswert, experimentell fest¬ 
zustellen, ob nicht auch ein anderes verunreinigtes Wasser 
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anteF Umständen ähnliche verdarb)ich*- 1 ; \Virknügft)s U>.a wie dä? 
durch die BraüereiabWämser verdorbene Was?*?- £ü diesem Zweck 
wurde das ira Garten äufgostellie • 

Wasser an» <nnerti halb; xugeschüueteü Wallgraben gefüllt, 
wie der Gern eh benötigte, ■Fäubiishtuffe..- enthielt, aber .-'stau der 
geyartfiten Pilze grbfge Mnwu von .grünen-, also Sauerstoff. ör~ 
zeugenden Algem Trotzdem gingen mdiesem Wasser bei: ca. 
Wftrme ein ßdraeh und ein Vveif^fi sch in wenige« '.Stunden, 
ein; ein zweiter Wei Misch wühle-;io leblosem Zustande in 
reines Wasser zurückversetzt und erholte sich dort'vollkommen 
(s. Kr 

' -Nach starker küneüielie}: Dürchidfluhg desBelbeti Wassers 
starb darin trotzdem ein Barn eh hei 2Y‘> ebenfalls in einigen 
Stunden, während am grofser Welfs ff.iwch. unter denselben Üni? 
ständen einen ganzen Tag icbm und erst unmittelbar vor einem 
Gewitter bei 2fß‘■-zugrunde ging. 

Nach, eibigeh l'ogeo warde dasselbe Schlammwasser obr»e 
D urehfäf tuag zn eüirttu ietelen Versuch mit sinem W«ifs- 
i'iseh benutzt, der darin bei einer Temf ♦eratur.steigerung bis U) ! ‘ 
einen Tag «qshü-lt; am andern Tage «bei; nach /-einer Steigerung 
der Wärme von I 2,5‘ ! äm - Morgen hi» zu 18,&° am Nacbmittng 
einging. 

Diese Versuche beweisen, dafs fauliges Schlammw«sser 
auch ohne sichtbare' Wuo.b<?.ruUgjjigt von Beggiston, aber 
hoi einer gereiyisen Wärmes'teig^rbhg »uf Fische 
Wirkt, und zwar wahrscheinlich durch Sauerstoffmangel, 
'weil die gestoigette Wftftne die Fauluis und den $jfldtifch■_ be¬ 
dingtet« Verbrauch; von Sauerstoff 'fördert. 

Zur Bestätigung dieserAuffassung verweise ich auf die 
Viiii den Trofessr/retf Dr. Forste r und f)r. Rose hier ge ; 
machten' ßrfaltruögtm Über ein Fischsterbeo, das vor uelisi^Oa 
Jahren -während der Monate Juli bis September in der Bf unter- 
halb'StrafVt'Urg verkam. Auf dieser Strecke münden die stSWln 
scheu Dohlen .nebpn einer Schleuse, durch die ein jo der Siddf 
von der tl] ahgcdiender Flufaarm, die Aar, vor seiner Rückkehr 
in die 1)1 auf die Hohe .."des WuBse.rauujd&e ,itrx Rhein-Marne 
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Kanal gestaut wird. Das Bett der Aar war bei dem fast still¬ 
stehenden Wasser stark verschlammt, besonders kurz oberhalb 
der Schleuse, wo die Abwasser einer grofsen Lederfabrik in die 
Aar gelangen. Auch im Illbette lagerte reichlich Schlamm, der 
ebenso wie der der Aar nach den Bestimmungen Försters 
von Bakterien und anderen Lebewesen reich durchsetzt ist und 
sich in beständiger Zersetzung befindet, wie dies schon der 
üble Geruch im Sommer anzeigt. Die Ablagerungen schaden 
aber den Fischen in der Regel nicht, da die oberen Wasser¬ 
schichten noch genügend Luft absorbieren, um die Fische atmen 
zu lassen. Das Fischsterben trat vielmehr im angegebenen 
Zeitraum nur Sonntags und Montags ein, wenn die Wasser¬ 
temperatur auf 20° gestiegen war, und wurde dadurch veran- 
lafst, dafs jeden Samstag abends die Aarschleuse geöffnet, 
dadurch die Aar durchspült und ihr faulender Schlamm in die 
111 geschwemmt wurde. Denn durch diese Infektion des Flusses 
und die angegebene erhöhte Temperatur wurde die Zersetzung 
des in ihm aufgewühlten Schlammes und der dadurch bedingte 
Sauerstoffverbrauch bis an die Oberfläche so gesteigert, dafs die 
darin befindlichen Fische ersticken mufsten. 

Mit anderen Worten: faulender Schlamm stehender oder 
fliefsender Gewässer braucht an sich für Fische nicht schädlich 
zu sein, wird es aber in hohem Grade, sobald er durch Zuflufs 
aufgewirbelt wird und einer erhöhten Temperatur ausgesetzt ist. 
Nur dadurch erklärt es sich, dafs das an verschiedenen Orten 
beobachtete massenhafte Fischsterben nur sporadisch auftritt, 
während die gleichen Fische an derselben Stelle nachher wie 
vorher gedeihen. Ist ein solches Schlammwasser für Fische 
dauernd lebensgefährlich, so gibt es darin überhaupt keinen 
Fischbestand und folglich auch kein sporadisches und massen¬ 
haftes Ffschsterben. 

Genau dasselbe gilt aber auch für das Beggiatoawasser. 
Sind seine Pilzwucherungen so beschränkt, dafs zahlreiche 
Fische darin leben können, so liegt der Grund für ein etwaiges 
massenhaftes Absterben derselben nicht in den Pilzen als 
solchen, sondern in der durch erhöhte Temperatur gesteigerten 
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Fäulnis, was in einem beggiatoafreien-Bcblammwasser ebensogut 
vorkommt (s. o.), wenn nicht schon eine schnelle und bedeu¬ 
tende Erwärmung des Wassers für sich allein die tödliche 
Wirkung ausübt. In den fraglichen Metzer Fällen war die 
Lufttemperatur auf 30° angegeben, also mehr als genug, um 
eine gleichzeitige natürliche Erwärmung selbst reinen Wassers 
anzunehmen, die auf Fische tödlich wirkt. 
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Zur Frage der bakteriziden Substanzen der Leukozyten. 

Von 

Dr. med. F. W. Werbitzki. 

(Aus dem Hygienischen Institut der Universität Berlin. Direktor: 

Geh. Med.-Rat Prof. Dr. M. Rubner.) 

Während die Bakteriolysine des Serums relativ gut er¬ 
forscht sind, haben die bakteriziden Substanzen der Leuko¬ 
zyten bis zur letzten Zeit nicht in besonders hohem Mafse 
die Aufmerksamkeit auf sich gelenkt. Die Ursache dieser Er¬ 
scheinung mufs man einerseits im Fortschritt der humoralen 
Theorie suchen, welche in hohem Grade die Bedeutung der 
Leukozyten bei der Immunität in den Hintergrund gedrängt 
hatten, anderseits in den Fehlern, welche beim Studium der 
bakteriziden Eigenschaften der Leukozyten früher begangen 
worden sind. 

Die Gemeinsamkeit der bakteriziden Substanzen des Serums 
und der Leukozyten, welche sich einem von selbst aufdrängte, 
führte dazu, dafs man sie mit den Komplementen identifizierte 
und einen sehr engen Zusammenhang zwischen denselben fest¬ 
stellte. In dieser Beziehung standen sich zwei Meinungen 
gegenüber: Manche Forscher mit Metschnikoff an der 
Spitze brachten, indem sie die Leukozyten als die einzige 
Quelle des Komplements anerkannten, das Freiwerden und den 
Übertritt desselben in die umgebende Flüssigkeit stets mit einer 
Zerstörung der Leukozyten (Phagolyse) in Zusammenhang; an¬ 
dere (Büchner und seine Schüler) stimmten der Theorie der 
Entstehung des Komplements aus den Leukozyten bei, wiesen 
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aber seine vitale Absonderung nach, welche durch die sekre¬ 
torische Funktion der Zelle bedingt sein soll. 

Schattenfroh hat als erster im Jahre 1897 auf die 
Unterscheidungsmerkmale zwischen den bakteriziden Substanzen 
der Leukozyten und den Komplementen hingewiesen, wenn er 
auch sich nicht entschliefsen konnte, sich kategorisch für deren 
Selbständigkeit auszusprechen. Zahlreiche verschiedentlich an- 
gestellte Experimente des Autors brachten ihn zu dem Schlüsse, 
dafs die bakteriziden Substanzen, welche beim Zugrundegehen 
der Leukozyten frei werden, im Gegensatz zu den Komple¬ 
menten 1. bei halbstündigem Erhitzen bis 58—60° nicht ver¬ 
nichtet werden, 2. unabhängig vom Salzgehalt in der um¬ 
gebenden Flüssigkeit wirken und 3. globulizide Eigenschaften 
nicht besitzen. (In letzterer Zeit ist esLevaditi und Rosen¬ 
baum gelungen, auch globulizide Substanzen aus Makrophagen 
zu gewinnen.) Jedoch ist schon nach den Untersuchungen von 
Schattenfroh eine Reihe von Arbeiten, hauptsächlich aus 
dem Laboratorium von Büchner, erschienen (Lastschenko, 
Trommsdorf, Gengou), welche die früheren Untersuchungen 
von Hahn über den komplementartigen Charakter der bakteri¬ 
ziden Substanzen der Leukozyten bestätigen. Auf diese Weise 
erschienen die Eigenschaften der bakteriziden Substanzen, welche 
aus Leukozyten von verschiedenen Autoren gewonnen wurden, 
sehr ungleich. Davon leitete man natürlich den Schlufs auf 
zweifache Natur dieser Sustanzen (Hahn, Levaditi, in letzterer 
Zeit auch Petersson) ab, wobei Levaditi die Veränderungen 
mit der verschiedenen Gewinnuugsart derselben in Zusammen¬ 
hang brachte (»extrait rapide« wird bei 58° zerstört, »extrait 
tardive« ist koktostabil). 

Jedoch ist die Lehre des Komplementgehalts der Leuko¬ 
zyten auf zahlreiche Einwendungen gestofsen (Pfeiffer, Mox- 
ter, Gruber, Lambotte et Stiennou, Petersson, Neu¬ 
feld u. a.), und heutzutage mufs man diese Frage als be¬ 
streitbar betrachten. Andererseits haben die Befunde von 
Schattenfroh in den nachfolgenden Untersuchungen von 
Däubler, Lazar, Petersson, Schneider, Kreiblich, 
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Korschun Bestätigung gefunden, welche zu einer eingehen¬ 
deren Aufklärung der Eigenschaften der bakteriziden Substanzen 
der Leukozyten beigetragen haben. Im Gegensatz zu den Bak- 
teriolysinen des Serums erfahren diese Substanzen, welche von 
Petersson als Endolysine und von Schneider als Leukine 
bezeichnet werden, beim Immunisierungsprozefs in quantitativer 
Beziehung fast gar keine Veränderung (Däubler, Petersson) 
und gehören somit zu den natürlichen Schutzvorrichtungen des 
Organismus. Von den übrigen Eigenschaften der bakteriziden 
Substanzen der Leukozyten sind folgende die wichtigsten: im 
Beisein von inaktivem Serum büfsen sie ihre bakteriziden 
Eigenschaften fast vollständig ein (Schattenfroh, Korschun); 
sie gehören zu den komplexen Substanzen, da es nach der 
Inaktivierung gelingt, ihre Wirkung durch Zusatz eines unbe¬ 
deutenden Teiles von frischem Endolysin wieder herzustellen 
(Petersson). Ebenso wie die Hämolysine, welche von Mor¬ 
genrot und Korschun aus verschiedenen Organen gewonnen 
worden sind, lassen sie sich durch Alkohol und Ätheralkohol 
extrahieren; im Gegensatz zu den Bakteriolysinen des Serums 
passieren sie den Pukallscben Filter nicht (Petersson). 
Aufserdem schwankt ihr Gehalt, der in jedem einzelnen Falle 
in bezug auf bestimmte Mikroorganismen ziemlich konstant ist, 
in bedeutendem Grade je nach der Tierart. Während bei¬ 
spielsweise beim Kaninchen das Vorhandensein fast Regel ist, 
fehlen sie beim Meerschweinchen in der Mehrzahl der Fälle 
entweder völlig oder sind relativ schwach vertreten; Däubler 
hat sie bei Hunden, Much und Kreiblich bei Menschen usw. 
beobachtet. 

Was die Bedingungen der Ausscheidung der bakteriziden 
Substanzen der Leukozyten betrifft, so bestehen zwei Ansichten. 
Manche Autoren (Gruber und Futaki, Schneider) betrach¬ 
ten dieselben als Sekretionsprodukt der lebenden Zellen, andere 
(Schattenfroh, Lazar, Petersson) führen deren Ursprung 
lediglich auf Untergang oder Beschädigung der Leukozyten 
zurück. Dementsprechend griff die Mehrzahl der Autoren zur 

Gewinnung von bakteriziden Substanzen aus den Leukozyten 
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zu verschiedenen Methoden, welche eine Störung der Lebens¬ 
fähigkeit der Leukozyten bezweckten, und zwar am häufigsten 
zum Gefrierenlasseu und Auftauen der Leukozyten nach Büch¬ 
ner (Petersson, Schneider, Korschun), zur Erhitzung 
derselben bis 60° (Schattenfroh), zur Einwirkung auf die¬ 
selben mittels Leukozydin (Bail) oder mittels eines fremdartigen 
Serums (Lastschenko), zur Zerstörung derselben mittels 
Toluol (Hectoen). 

Bei meinen Untersuchungen, welche ich zur Prüfung der Be¬ 
deutung der Phagozytose für die Vernichtung der Bakterien ange¬ 
stellt habe, habe ich mich überzeugen können, dafs auch normale, 
vollkommen lebensfähige Leukozyten J ) in manchen Fällen eine 
starke bakterizide Wirkung ausüben können. Die Intensität des 
Effekts ist in diesen Fällen jedoch grofsen Schwankungen, und 
zwar hauptsächlich in Abhängigkeit von der Mikrobienart, der 
Qualität des Stammes und wahrscheinlich vom Charakter des 
gewonnenen Exsudats unterworfen, da selbst Versuche mit ein 
und denselben Stämmen nicht vollkommen gleichmäfsige Resul¬ 
tate ergeben. 

Die deutlichsten und konstantesten Resultate gaben die 
Versuche mit B. paratyphi A, positive, aber weniger deutliche 
Resultate gaben die Versuche mit Paratyphus B, V. cholerae, 
Milzbrandbazillen und Staphylococcus pyogenes aureus, voll¬ 
kommen negative oder zweifelhafte Resultate gaben die Ver¬ 
suche mit Pneumococcus, Streptococcus, B. dysenteriae Sbiga 
und Flexner, B. coli und typhi. 

Ein strenger Parallelismus zwischen der Wirkung der Bak- 
teriolysine des Serums und der bakteriziden Wirkung der 
Leukozyten wurde im grofsen und ganzen nicht beobachtet. 
In manchen Fällen (V. cholerae, B. dysenteriae) überwog erstere 
die letztere in bedeutendem Grade. In anderen Fällen (B. para¬ 
typhi A, Staphylococcus) trat im Gegenteil die bakterizide Wir- 

1) Letztere wurden mittels Injektionen in die Pleurahöhle eines Kanin¬ 
chens gewonnen, dreimal mittels physiologischer Kochsaislösung behufs Ent¬ 
fernung jeglicher Spur von Serum gewaschen und mit 20—30 Volumeneinbeiten 
physiologischer Kochsalzlösung verdünnt = Leukozytenaufschwemmung. 
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kung der Leukozyten in den Vordergrund. Dafs man es im 
vorstehenden Falle eben mit den Substanzen zu tun hatte, die 
von Schatten froh beschrieben und von Petersson treffend 
als Endolysiue bezeichnet wurden, beweist folgender Versuch 
mit B. paratyphi A, der einer Reihe analoger Versuche ent¬ 
nommen ist. 

Die bei den folgenden Versuchen eingehaltene Methodik 
war vollständig die in der voraufgehenden Arbeit, S. 270, ge¬ 
schilderte. 


Tabelle I. 

Experiment mit B. paratyphi A. 



Aussaat 

i 

Nach 

B0 Min. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

1 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 

24 Stil. 

Bakterien in indiff. Auf- j 
schwemmungsflüssigkeit . 

! 52 745 

| 

44 029 

47 940 

1 

f)0 449 

63 330 

oc 

oc 

Bakterien -|- 0,5 ccm Leu¬ 
kozyt-Aufschwemmung . 

1 

1 

4 460 

740 

360 

J 

0 

0 

Bakterien 4~ 0,5 ccm Serum 

i - ! 

1 760 

460 

120 

31 

12 

9 487 

Bakterien + 0,5 ccm Serum 
+ 0,5 ccm Leuk.-Aufschw. i 

1 

1640 

736 

321 

0 

0 

0 

Bakt.-f- 0,5 ccm V, Std. bei 58° | 
erhitzte Leukoz.-Aufschw. 


3 242 

1412 

1013 

316 

14 

i o 

Bakt.4-0,5 ccmLeukoz.-Auf- 
schw.-|-0,5 ccm inakt. Ser. 


37 100 

39 105 

46 650 

72 078 

00 

CO 

Bakt.4- 0,5 ccm l / s Std. bei 80° 
erhitzte Leukoz.-Aufschw. 


| 29 840 46 360 

51 624 

52 364 

00 

* 


Aus dieser Tabelle geht hervor, dafs die bakteriziden 
Eigenschaften der Leukozyten im Gegensatz zu den 
Bakteriolysinen des Serums bei 1 / 2 stündiger Erhitzung bis 58° 
nicht zerstört und erst bei 80° vernichtet werden. Die 
zweite für diese Substanzen charakteristische Eigenschaft, näm¬ 
lich das Verschwinden ihrer Wirkung im Beisein von inakti¬ 
viertem Serum, kommt in meinem Experiment gleichfalls deut¬ 
lich zur Geltung. 

Trotzdem die Leukozyten, die ich bei meinem Versuch 
verwendete (wenigstens die weitaus gröfste Mehrzahl derselben), 
vollkommen lebensfähig waren (man konnte sich davon sowohl 
durch die mikroskopische Untersuchung des ungefärbten Präpa- 
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rats nach Neufeld und Huene, wie auch durch Beobachtung 
ihrer phagozytären Kraft überzeugen), übten sie eine ziemlich 
deutliche bakterizide Wirkung auf den B. paratyphiA aus. 

In Anbetracht des Umstandes, dafs die bakterizide Kraft 
der Leukozyten nach der Ansicht der Mehrzahl der Autoren 
hauptsächlich bei der Zerstörung derselben frei wird, machte 
ich den Versuch, die bakterizide Wirkung der von mir gewon¬ 
nenen Leukozyten durch folgende Momente zu steigern: 1. durch 
Mazerierung der Leukozyten in physiologischer Kochsalz¬ 
lösung im Eisschrank während 24 Stunden; 2. durch ^stän¬ 
dige Erhitzung derselben bis 60° und 3. durch Zerstörung 
derselben durch oleinsaures Natron, auf dessen leukozyten¬ 
lösende Wirkung Prof. Ficker mich aufmerksam machte. Das 
oleinsaure Natron verwendete ich in einer Konzentration von 
1: 2000, da dasselbe in einer stärkeren Konzentration, wie die 
Kontrollexperimente ergeben haben, schon an und für sich bak¬ 
terizid wirkt. Aus dem Vergleich der Wirkung der Leuko¬ 
zyten, die aus ein und demselben Exsudat gewonnen, aber 
jenen Momenten ausgesetzt worden sind, ergeben sich folgende 
Resultate. 

Tabelle IL 


Experiment mit B. parathyphi A. 



Aussaat 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Nach 
24 Std. 

Bakterien in indifferenter Auf¬ 
schwemmungsflüssigkeit . . . 

! 

10 242 

13 912 

1 

I 

22 350! 35 186 

00 

i 

l ® 

Bakterien 0,5 ccm Leukozyten¬ 
aufschwemmung . 


(5 027 

1204 

862 

676 

1 

X 

Bakterien + 0,5 ccm l /, Std. bei 60° 
erhitzte Leukozytenaufschwmg. 


2 462 

207 

16 

0 

0 

Bakterien -f- 0,5 ccm V, Std. bei 80° 
erhitzte Leukozytenaufschwmg. 

1 

1 

14 216 

18 930 

37 836 

oc 

X 

Bakt. -f- 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw.-f- 
lccmoleins.Natr.i.Lösg v. 1:2000 

1 

I - 

, 15 640 13 680 22 462 

oc 

X 

Bakterien -|- 0,5 ccm oleinsaures 
Natron in einer Lösung von 1:2000 

li - 

11 842 

10 52« 

9 806 

45 364 

X 

Bakt. -f-0,5 ccm einer 24 Std. im Eis¬ 
schrank mazer. Leukoz.-Aufschw. 

i 

114 340 

; 3 084 

896 

114 

, 6b 

X 


II 
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Wie aus der vorstehenden Tabelle hervorgeht, bedingt die 
Mazerierung der Leukozyten während 24 Stunden in physio¬ 
logischer Kochsalzlösung im Eisschrank, namentlich aber die 
Erhitzung derselben während einer halben Stunde bis 60° eine 
bedeutende Steigerung ihrer bakteriziden Eigenschaften. Dem¬ 
gegenüber bewirkt die Auflösung der Leukozyten durch olein¬ 
saures Natron nicht nur keine Steigerung, sondern im Gegen¬ 
teil eine bedeutende Abschwächung der bakteriziden Wirkung. 

Während also in manchen Fällen die Zerstörung der 
Leukozyten das Freiwerden der bakteriziden Sub¬ 
stanzen begünstigt (in den Versuchen von Hectoen bei 
Einwirkung von Toluol, in denjenigen von Löwit bei Zer- 
reibung der Leukozyten mit Glasstaub etc.), bewirkt die Zer¬ 
störung der Leukozyten in anderen Fällen ein fast vollstän¬ 
diges Verschwinden der bakteriziden Eigenschaften. 
Die Zerstörung ist bei weitem nicht das einzige Moment, wel¬ 
ches das Freiwerden der in den Leukozyten enthaltenen bakte¬ 
riziden Substanzen bewirkt. Der Prozefs des Freiwerdens der 
bakteriziden Substanzen ist somit ein weit komplizierterer. 

Folgende Versuche mit Leukozyten, die eine halbe Stunde 
bei 60° erhitzt wurden, habe ich angestellt, um den Einflufs 
einer Verdünnung der Leukozytenaufschwemmung auf die In¬ 
tensität der bakteriziden Wirkung zu prüfen. Diese Versuche 
ergaben folgende Resultate. (Tab. III.) 

Wie aus dem Versuchsprotokoll hervorgeht, hat die Leuko¬ 
zytenaufschwemmung, welche 326000 Leukozyten enthielt, ihre 
bakteriziden Eigenschaften erst bei einer Verdünnung von 1:100 
endgültig eingebüfst. 

Bei meinen weiteren Versuchen war ich bestrebt, die bak¬ 
terizide Wirkung der durch halbstündige Erhitzung bei 80° in¬ 
aktivierten Leukozyten durch Zusatz einer geringen Quantität 
von frischen Leukozyten, die an und für sich nicht bakterizid 
wirken, wieder herzustellen, was bekanntlich Petersson ge¬ 
lungen ist. Drei zu diesem Zwecke angestellte Versuche (zwei 
mit B. paratyphi A und einer mit Staphylokokkus) ergaben ein 
negatives Resultat. Es ist mir nicht ein einziges Mal ge- 
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lungen, die einmal verloren gegangene bakterizide 
Wirkung der Leukozyten zu reaktivieren. Als Bei¬ 
spiel führe ich eines der entsprechenden Versuchsprotokolle an. 
(Tab. IV.) 

Tabelle III. 


Experiment mit B. paratyphi «. 


i; 

Aussaat 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach Nach 

4 Std. 7 Std. 

Bakterien in indifferenter Aufschwem- 
mungsfltissigkeit.II 7 822 

7 600 

13 958 

! 

1 

69 870 od 

Bakterien + 0,5 ccm unverdünnteLeukoz.- ! 
Aufschwemg. (=0,326 Mill. Leukozyten) 


1 628 

632 

0 j 0 

Bakterien + 0,5 ccm Leukozytenaufschw. 
in Verdünnung von 1:2. 1 


1341 

896 

0 J 0 

Bakterien -f- 0,5 ccm Leukozytenaufschw. 
in Verdünnung von 1:4.' 


1956 

518 

1 0 ! 0 

Bakterien + 0,5 ccm Leukozytenaufschw. 
in Verdünnung von 1:10. 

i 

5 322 

982 

I 1406 823 

Bakterien -f- 0,5 ccm Leukozytenaufschw. 
in Verdünnung von 1 : 50. 

_ 

■ 

6 340 

4 018 

1 

13 060j oe 

Bakterien 0,5 ccm Leukozytenaufschw. 
in Verdünnung von 1: 100. 

, — 

| 4 937 

15 916 

46 876 x 


Tabelle IV. 

Experiment mit B. paratyphi «. 



| Aussaat 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Bakterien in indifferenter Aufschwem- j 
mungsflüssigkeit. 

i 

31 841 

I 23 462 

30 817 

62 856 

i 

i QC 

Bakterien + 0,5 ccm l /, Std. auf 58° erhitzte 
Leukozyten. 

_ 

: 12 840 

1 

6 320 

2126 

1 

i 821 

Bakterien -|- 0,5 ccm l / s Std. bei 80° erhitzte 
Leukozyten. 


28 361 

29 756 

,64 368 

!X 

Bakterien + 0,5 ccm Leukozytenaufschw. 
in Verdünnung von 1 :100. 


1 17 382 

24 956 

70 340, x 

Bakterien -f- 0,5 ccm l / 2 Std. bei 80° erhitzte 1 
Leukozyten 0,5 ccm Leukozytenauf¬ 

schwemmung in Verdünnung von 1:100 

'! 

! 

21 621 

; 23 360 

1 

1 

42 600 

oc 

Bakterien -f- 0,5 ccm V, Std. bei 80° erhitzte 
Leukozyten + 0,5 ccm Leukozytenauf¬ 
schwemmung in Verdünnung von 1:50 

i 

, 1 

j 14 962 ! 27 814 64 256 

oc 
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Die nächstfolgenden und letzten drei Versuche habe ich 
vorgenommen, um den Einflufs der Reaktion des umgebenden 
Mediums auf die bakteriziden Eigenschaften der Leukozyten zu 
prüfen. Zu diesem Zwecke verfuhr ich, dem Beispiele Hege- 
lers folgend, der in dieser Beziehung die Bakteriolysine des 
Serums prüfte, folgendermafsen: Indem ich in einer Leuko¬ 
zytenaufschwemmung bei einer Portion die Reaktion unverän¬ 
dert beliefs, alkalisierte ich eine zweite Portion durch Zusatz 
von 0,2 ccm 0,lproz. Sodalösung, während ich die dritte Por¬ 
tion durch Zusatz von 0,2 ccm einer 1 proz. Sodalösung alka¬ 
lisierte. Zu den beiden übrigen Portionen setzte ich, um ihre Re¬ 
aktion schwach bzw. stark sauer zu machen, 0,1 ccm (zur vierten 
Portion) bzw. 0,5 ccm (zur fünften Portion) einer 0,4 proz. 
Schwefelsäurelösung zu. Als Indikator diente Lackmuspapier. 
Die Versuche ergaben folgende Resultate. (Tab. V u. VI.) 


Tabelle V. 

Experiment mit Staphylococcus pyogenes aureus. 



Aussaat 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 Std. 

Staphylokokken in indifferenter Auf- 
schwemmungsflüssigkeit. 

CM 

CD 

QO 

CD 

CD 

GC 

18 371 

oc 

G C 

Staphylokokken -[- 0,5 ccm Leukozyten¬ 
aufschwemmung . 

_ 

1 

3 827 

1 786 

608 

1492 

Staphylokok. -f- 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 
+ 0,2 ccm einer Sodalösung von 0,1 °/ 0 

_ 

1 4 537 

1 

2 010 

| 

| 1314 

987 

Staphylokok. -f- 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 
-f- 0,2 ccm Sodalösung von l°/o . . . 

_ 

3 016 

1821 

704 

j 2107 

Staphylokok. -f- 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. j 
+ 0,1 ccm 0,4 °/o öchwefelsäurelösung 

_ 

| 3 824 

2 312 

r-4 

QO 

i-H 

2 606 

Staphylokok. -j- 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 
+ 0,5 ccm 0,4 % Schwefelsäurelösung 

— 

2 984 

2 607 

1456 

3271 


Der zweite Versuch mit B. paratyphi A ergab ähnliche Re¬ 
sultate. 

Aus den Versuchsprotokollen geht hervor, dafs die Schwan¬ 
kungen in der Intensität der Wirkung der bakteriziden Sub¬ 
stanzen der Leukozyten bei verschiedenen Reaktionen des um- 
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gebenden Mediums im grofsen und ganzen sehr geringfügige 
sind. Die bakteriziden Substanzen unterscheiden sich somit 
auch in dieser Beziehung von den Bakteriolysinen des Serums, 
welche, wie die Versuche von Hegeier ergeben haben, ihre 
bakteriziden Eigenschaften bei stark saurer Reaktion der um¬ 
gebenden Flüssigkeit einbüfsen. 

Tabelle VI. 


Experiment mit B. paratyphus «. 



Aussaat 

Nach 

1 Std. 

Nach 

2 Std. 

Nach 

4 Std. 

Nach 

7 SM. 

Bakterien in indifferenter Aufschwem¬ 
mungsflüssigkeit . 

17 864 

13 210 

29 386 

oo 

oc 

Bakterien + 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 

— 

266 

49 

0 

0 

Bakterien -f- 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 
-f- 0,2 ccm 0,1% Sodalösung .... 

'! 

782 

136 

0 

0 

Bakterien + 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 
-f- 0,2 ccm 1% Sodalösung .... 

j 

324 

79 

0 

1 0 

Bakterien 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 

-f- 0,1 ccm 0,4% Schwefelsäurelösung 

_ j 

381 

0 

0 

0 

Bakterien -}- 0,5 ccm Leukoz.-Aufschw. 
-(- 0,5 ccm 0,4% Schwefelsäurelösung 

1 — 1 

262 

76 

0 

0 


il 


Zusammenfassung. 

Leukozyten, die durch Injektion von Aleuronat in die 
Pleurahöhle eines Kaninchens gewonnen und vom Serum voll¬ 
ständig frei sind, enthalten Substanzen, die auf viele Bakterien¬ 
arten bakterizid wirken. 

Diese Substanzen werden bei halbstündiger Erhitzung bis 
58—60° nicht zerstört, sondern werden erst durch eine halb¬ 
stündige Erhitzung bei 80° vernichtet. 

Bei Zusatz von inaktiviertem Serum verschwindet die bak¬ 
terizide Wirkung der Leukozytenstoffe. 

Die einmal (durch Erhitzung bis 80°) zerstörte bakterizide 
Wirkung der Leukozyten durch Zusatz einer geringen Quantität 
frischer Leukozyten wieder herzustellen, gelingt nicht. 

Die Zerstörung der Leukozyten durch oleinsaures Natron 
setzt die bakterizide Wirkung derselben wesentlich herab. 
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Die Veränderungen der Reaktion des umgebenden Mediums 
bleiben auf die Intensität der bakteriziden Wirkung der Leuko¬ 
zyten fast ohne Einflufs. 

Zwischen der bakteriziden Wirkung des Serums und der 
bakteriziden Wirkung der Leukozyten ist ein strenger Paralle¬ 
lismus nicht wahrzunehmen. 
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Uber den Nachweis des ßacterinm coli im Wasser 
durch die Fällungsmethode. 

Von 

Dr. med. Federolf 

aus Petersburg. 

(Aus dem Hygienischen Institut der Universität Berlin. Direktor : Geh. Med.- 

Rat Prof. Dr. M. R u b n e r.) 

Als Indikator für vorhandene Verunreinigung des Wassers 
dient bekanntlich das Bact. coli commune. Das Vorhandensein 
dieser Bakterienart im Wasser ist um so wertvoller, als der ihr 
verwandte Eberthsche Typhusbazillus, wenn er mit den Exkre¬ 
tionen Typhuskrauker ins Wasser gelangt, bei der bakteriolo¬ 
gischen Untersuchung des Wassers selten nachgewiesen wird — 
einerseits, weil er wahrscheinlich zu der Zeit, zu der die Ana¬ 
lyse des Wassers vorgenommen wird, bereits zugrunde ge¬ 
gangen ist, anderseits, weil er vielleicht hei den gegenwärtigen 
bakteriologischen Untersuchungsmethoden ein schwer nach¬ 
weisbares Objekt ist. 

In der Literatur sind im ganzen nur wenig Fälle veröffent¬ 
licht, in denen der Bacillus typhi im Wasser nachgewiesen 
worden ist. — Als erster fand den Bacillus typhi im Leitungs¬ 
wasser Lösen er (im Jahre 1895), dann wurde er im Brunnen¬ 
wasser von Kühler und Neufeld festgestellt. 'Ferner möchte 
ich darauf hinweisen, dafs es Hankin, Fischer, Flatan, 
Bonhoff, Tavel, Jack, Rau gelungen ist, den Eberthschen 
Bazillus nachzuweisen; schliefslich haben im Jahre 1904/05 
Conradi und Ströfsner ihren Befund veröffentlicht 1 ). 
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Es versteht sich nun von selbst, dafs die beschriebenen 
Fälle bei den zahlreichen Untersuchungen, welche man bis 
jetzt bei jeder Typhusepidemie vorgenommen hat, zu spärlich 
sind, als dafs man diese Frage hinsichtlich der Methodik als 
erschöpft betrachten dürfte. 

Einen Schritt vorwärts kam in dieser Beziehung Ficker 2 ), 
der im Jahre 1904 den Vorschlag gemacht hat, den Bacillus typhi 
durch Fällung mit Eisensulfat nachzuweisen, welches den 
übrigen ähnlichen Mitteln gegenüber den Vorzug besitzt, dafs 
die Fällung rasch und gut vor sich geht, ohne auf die Typhus¬ 
bazillen schädlich einzuwirken. So haben beispielsweise seine 
Untersuchungen gezeigt, dafs Lösungen von Natriumhypo¬ 
sulfit und Bleinitrat, welche von Schueder - V all et 8 ) vor¬ 
geschlagen worden sind, nicht die gesamten Mikroorganismen, 
sondern höchstens 85°/ 0 fällten, während man mittels Eisen¬ 
sulfat im Niederschlag bei künstlicher Infektion des Wassers 
mit Typhusbazillen 97—98% der ursprünglichen Aussaat finden 
konnte. Ein ebenso günstiges Resultat ergab die Fällungs¬ 
methode mittels des Fick ersehen Reagens in den Unter¬ 
suchungen von Hoffmann 4 ) und Hilgermann 6 ). 

In Anbetracht der oben geschilderten Schwierigkeiten dürfte 
es nicht wunderlich erscheinen, dafs man bei dem fruchtlosen 
Fahnden nach dem Eberthschen Bazillus häufig auf das Bac¬ 
terium coli stiefs und demselben eine gröfsere Bedeutung bei 
der Beurteilung der Benignität des Wassers beimafs, da das¬ 
selbe darauf hinwies, dafs in den Wasserbehälter auch andere 
intestinale Mikroorganismen, wie Typhusbazillen, Cholera¬ 
vibrionen etc., gelangen können. Tatsächlich weist die Literatur 
eine Mitteilung von Clark und M’Gage 6 ) auf, aus der her¬ 
vorgeht, dafs man während der Typhusepidemie in der ameri¬ 
kanischen Stadt Laurenz, welche von Dezember 1897 bis März 
1898 gedauert hatte, im Wasser stets diesen Bazillus fand, nach 
dessen Verschwinden aus dem filtrierten Wasser der städtischen 
Wasserleitung auch die Epidemie verschwand. Allerdings sind 
einige Autoren, wie beispielsweise Kruse 7 ), Weissenfeld 8 ), 
der Meinung, dafs das Bact. coli in der Natur überhaupt und 
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im Wasser insbesondere verbreitet sei, dafs man ihm auch 
nicht die geringste Bedeutung beimessen könne. Die Mehrzahl 
der Autoren, wie beispielsweise Freudenreich 9 ), Petruschky 
und Pusch 10 ), Eijkmann 11 ), Schardinger, Kaiser u. a., 
teilen jedoch diese Ansicht nicht, da sie bei der Anwendung 
einer vollkommeneren Untersuchungsmethode und bei der Ein¬ 
schränkung des Begriffes Bact. coli überhaupt diese Bakterien¬ 
art nur in mehr oder minder verunreinigtem Wasser fanden. — 
Der Grad der Verunreinigung ist natürlich verschieden, und 
das blofse Vorhandensein von Bact. coli spreche nach der 
Meinung von Houston 11 ), Vincent 19 ), Papasotorivi 12 ) 
noch nicht für die Unbrauchbarkeit des Wassers, dafs man viel¬ 
mehr den quantitativen Gehalt dieser Mikrobienart feststellen 
müsse und erst daraus Schlüsse in bezug auf die Qualität des 
Wassers ziehen dürfe. So hält Vincent das Wasser noch für 
gut, wenn die vorhandene Menge der Kolibazillen 10—50 Kolo¬ 
nien in 1 1, für befriedigend bei einem Gehalt von 50—100 
Kolonien in 1 1 beträgt, und erst wenn die Anzahl der Kolo¬ 
nien in 1 1 Wasser über 100 steigt, hält er das Wasser für ge¬ 
sundheitsschädlich. Kaiser glaubt, dafs man bei einem Ge¬ 
samtbefund von 22% aller untersuchten Wässer typische Koli¬ 
bazillen bei einwandfreien Brunnen in 15,3%, bei verdächtigen 
Brunnen in 33,3 % trifft. 

Der Widerspruch, der bei den oben erwähnten Autoren in 
ihrer Beurteilung der Kolibazillen als eines Indikators der 
Wasserverunreinigung zutage tritt, läfst sich dadurch erklären, 
dafs jede Partei die Resultate ihrer bakteriologischen Unter¬ 
suchungen überschätzte. Der moderne Hygieniker und Bak¬ 
teriologe wird sich niemals entschliefsen, lediglich auf Grund 
der bakteriologischen Untersuchung ein Trinkwasser zu beur¬ 
teilen, diejenigen Fälle natürlich ausgenommen, in denen so 
pathogene Mikroorganismen, wie Typhus-, Cholera- etc. nach¬ 
gewiesen worden sind. Die Entscheidung der Frage der Taug¬ 
lichkeit oder Untauglichkeit eines Trinkwassers erfordert eine 
gründliche Untersuchung: eine topographische, physikalische, 
chemische und bakteriologische. Nur aus der Gesamtheit der 
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erhobenen Befunde kann man einen Schluls ziehen. Jedenfalls 
mufs man zugeben, dafs das Vorhandensein von Bact. coli 
commune im Wasser in Anbetracht seiner biologischen Eigen¬ 
schaften keine normale Erscheinung ist und folglich von Be¬ 
deutung sein mufs. — Ob von gröfserer oder geringerer Be¬ 
deutung, ist natürlich eine andere Frage, und deren Lösung 
ist m. E. nur von Fall zu Fall an der Hand der übrigen Unter¬ 
suchungsergebnisse möglich. — Eine weitere wichtige Bedingung 
für die richtige Beurteilung der Qualität eines Trinkwassers ist 
auch die mehrfache Wiederholung der Untersuchung des Was¬ 
sers aus derselben Quelle zu verschiedener Zeit. In Anbetracht 
der im vorstehenden vorgebrachten Erwägungen dürfte die 
Feststellung des Qualitätsgrades eines Trinkwassers nach dem 
quantitativen Gehalt an Kolibazillen in einem gewissen Wasser¬ 
volum, wie dies von Vincent und anderen Autoren vorgeschla¬ 
gen wird, m. E. ein etwas gekünsteltes Regulativ sein. Mit der fort¬ 
schreitenden Vervollkommnung der Untersuchungsapparate wird 
man mit der Zeit vielleicht einen anderen Indikator der Wasser¬ 
verunreinigung finden. Solange ein solcher aber nicht vor¬ 
handen ist, mufs man jede Methode, mit deren Hilfe man 
Kolibazillen im Wasser nachzuweisen vermag, als wertvollen 
Behelf betrachten und jede Vervollkommnung in dieser Richtung 
begrüfsen. Zum Nachweis von Kolibazillen sind ziemlich zahl¬ 
reiche Untersuchungsmethoden in Vorschlag gebracht worden, 
von denen ich nur einige besprechen möchte. So haben Levy 
und Bruns 14 ) das Anreicherungsverfahren, wie es bei der Cholera 
angewendet wird, empfohlen, wobei sie Meerschweinchen eine 
Mischung von Peptonwasser mit dem zu untersuchenden Wasser 
in die Bauchhöhle injizierten. Nach der Injektion von reinem 
Wasser blieben die Versuchstiere gesund, wurde aber verunrei¬ 
nigtes Wasser injiziert, so gingen sie zugrunde, und man fand 
bei der Sektion Koli- sowie ab und zu Proteusbazillen. Kaiser 
verwendete als Anreicherungsmittel einen Heuaufgufs, dessen 
Filtrat er mit dem zu untersuchenden Wasser vermengte. Die 
französischen Forscher, wie Miguel, Gautiö 14 ) und Vincent, 
bedienen sich gewöhnlicher Medien mit Phenol, welche das 
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Wachstum der Kolibazillengruppen nicht behindern, wohl aber 
die Entwicklung von anderen Mikroorganismen hintanhalten. 
Indem man mittels Überpflanzung aus dem einen Medium in 
das andere Züchtungen vornimmt, gelingt es bisweilen, am 
zweiten bis dritten Tage Bact. coli im Wasser nachzuweisen. 
Jordan bediente sich dabei einer Karbolsäure-Fleischbrühe 
mit nachfolgender Aussaat auf Lackmus-Laktose-Agar. Venema 
verwendete als Anreicherungsmittel saure Bouillon. Eine 
Mischung des zu untersuchenden Wassers mit Bouillon wurde 
in den auf 37° eingestellten Brutschrank gebracht. Nach 
24 Stunden wurden mit der Mischung Kulturen auf Agar von 
Drigalski und Endo angelegt. Kisskalt, Proskauer und 
Elsner 14 ) haben zur Isolierung der Kolibazillen Kalium-Kar- 
toffel-Gelatine angewendet. Die gröfste Verbreitung haben in 
Deutschland jedoch die Methode von Petruschky und Pusch 
und diejenige von Eijkmann. 

Die Untersuchungen von Petruschky bestehen darin, 
dafs man eine bestimmte Quantität des zu untersuchenden 
Wassers je nach dem Grade seiner Verunreinigung mit Bouillon 
vermengt, die Mischung in den auf 37° eingestellten Brut¬ 
schrank bringt und beobachtet, ob und bei welcher Verdünnung 
Trübung der Mischung eintritt. Die Trübung wird, wie sich 
der Autor ausdrückt, auf einen Therraophilentiter hinweisen, 
d. h. auf das Vorhandensein von Bakterien, welche sich bei 
37° entwickeln. Zu den thermophilen Mikroorganismen gehören 
hauptsächlich das Bact. coli und der Bacillus faecalis alcaligenes, 
ab und zu der Heubazillus sowie der zunächst von diesen 
Autoren beschriebene Bacillus typhoides liquefaciens. Solche 
thermophilen Bakterien gibt es in reinen Gewässern wenig, so 
dafs die Mischung des zu untersuchenden Wassers mit Bouillon 
ungetrübt bleiben kann. Bei eintretender Trübung mufs man 
noch das Vorhandensein von Bact. coli im betreffenden trübe 
gewordenen Medium nachweisen. Das wird nun der sogenannte 
Kolititer sein. Der Thermophilentiter und der Kolititer stimmen 
bei ein und derselben Mischung nicht immer überein. Für 
reine Gewässer nimmt man zum Zwecke der Analyse 100, 10, 
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1 ccm, für verunreinigte Wässer dagegen Zehntel, Hundertstel, 
Tausendstel usw. Die Autoren haben eine Skala des Kolititers 
festgestellt, nach der man den Grad der Wasserverunreinigung 
beurteilen kann. 

Eijkmann, der den Begriff »Bact. coli« etwas einschränkt, 
nimmt an, dafs echte Kolibazillen diejenigen sind, die neben 
den übrigen allgemein bekannten Eigenschaften noch die Eigen¬ 
schaft besitzen, bei 46° Traubenzucker in Gärung zu versetzen. 
Diese Gärungsprobe liegt nun der Untersuchung zugrunde, 
wobei er eine Mischung des zu untersuchenden Wassers mit 
einer Lösung von 10°/ 0 Traubenzucker, 10°/ 0 Pepton, 5 °/ 0 Chlor¬ 
natrium ungefähr bis zu einem Achtel des gesamten Volums 
angewendet hat. 

Nowack 17 ) prüfte diese Methode nach und fand erstens, 
dafs bei 46° Gärung nur dann auftrat, wenn die Anzahl der 
ausgesäten Kolibazillen nicht unter eine gewisse Menge her¬ 
unterging; zweitens, dafs die Temperatur von 46 0 Kolibazillen iu 
einem Traubenzuckernäbrboden hinsichtlich ihrer Gärfähigkeit 
meist wesentlich schädigt; drittens, dafs der »sekundäre Ei jk- 
mannc, d. h. das Ansetzen der Eij k mann sehen Probe aus der 
Bouillonanreicherung positive Resultate auch in Fällen geben 
kann, in denen der »primäre Eijkmannc negativ war. 

Mir fiel die Aufgabe zu, erstens nachzuprüfen, inwiefern 
die Methoden von Petruschky und Eijkmann zuverlässig 
sind, zweitens, eine Methode ausfindig zu machen, mit deren 
Hilfe man die Kolibazillen auch unter einfachen Verhältnissen 
der bakteriologischen Untersuchung rasch nachweisen könnte. 

Zu letzterem Zwecke verwendete ich einerseits ein so vor¬ 
zügliches Mittel wie Ferrisulfat (Fe 2 [S0 4 ] 8 ), welches Ficker 
für Typhusbazillen vorgeschlagen hat, anderseits das Nähr¬ 
medium von Drigalski-Conradi 18 ) und Endo, auf denen 
namentlich die Kolibazillen durch ihre Färbung gut zur Gel¬ 
tung kommen. Näheres über die Anfertigung der Medien wolle 
man in den Werken der genannten Autoren nachsehen. 
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Versuchsanordnung. 

Ich nahm 1 1 sterilisiertes Wasser, dann 3 Erlenmeyer¬ 
sehe kleine Kolben, von denen jeder 100 bzw. 50 ccm sterili¬ 
sierter Kochsalzlösung (0,85 °/ 0 ) unter Zusatz von ungefähr 
10 ccm Fleischpepton bouillon enthielt. Aus den Exkrementen 
vom Menschen wurde vor den Experimenten Bac. coli 
commune in Reinkultur gezüchtet, welche mit sämtlichen 
bekannten Reagentien, wie Milch, Lackmusmolke (P e - 
truschky), Nährmedium von Barsinow, Traubenzuckeragar, 
Rothberg-Agar, positive Resultate, dann Gärung im Kölbchen, 
Indolreaktion und negative Färbung nach Gram gab. Ich 
nahm mittels Platinöse einen Teil einer 24 ständigen Koli- 
bazillenkultur, beschickte das erste Kölbchen mit physiologischer 
Kochsalzlösung, infizierte hierauf mittels sterilisierter Pipette 
das zweite Kölbchen mit 0,25 ccm vom Inhalt des ersten Kölb¬ 
chens , übertrug mittels Pipette aus dem zweiten Kölbchen 
0,25 ccm in das dritte, wobei ich der Reihe nach jedes Kölb¬ 
chen ungefähr eine Minute lang schüttelte. Schliefslich nahm 
ich mittels Pipette aus dem dritten Kölbchen 1,0—0,25 ccm 
(je nach dem Grad der gewünschten Verdünnung) und übertrug 
den Inhalt in einen Erlenmeyerschen Kolben mit 1 1 sterili¬ 
sierten Wassers und die gleiche Quantität in ein Reagenzgläs¬ 
chen mit bei 43—45° verflüssigtem Agar. Nachdem ich das Rea¬ 
genzgläschen mit Agar zwischen den Handtellern rollte, um den 
Inhalt gründlich umzurühren, gofs ich denselben in eine Petri¬ 
schale und brachte ihn nach Erstarrung für die Dauer von 
24 Stunden in den auf 37° eingestellten Brutschrank behufs 
Zählung der Anzahl der ausgesäten Kolonien. Dann schüttelte 
ich ca. 1 Minute lang die Kolben mit dem infizierten Wasser, 
nahm einen Teil behufs Untersuchung nach der Methode von 
Petruschky und Eijkmann, während ich den Rest der Wir¬ 
kung des Ferrisulfats aussetzte. Zur Fällung nahm ich auf 
1 1 des zu untersuchenden Wassers 3,5 ccm lOproz. steriler 
Ferrisulfatlösung [Fe 2 S0 4 ] s nach vorangehender Alkalisierung 
desselben Wassers mittels 4 ccm einer lOproz. sterilisierten 

Sodalösung. Die Kolben mit dem zu untersuchenden Wasser 
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wurde für die Dauer von 1 Stunde in einen Hauseisschrank 
gebracht, während welcher Zeit sich der Niederschlag bildete. 
Bisweilen kam es vor, dafs ein Teil des Niederschlags auf die 
Wasseroberfläche hinaufschwamm. In solchen Fällen schüttelte 
ich die Kolben noch einmal und liefs sie wiederum eine halbe 
Stunde stehen. Hierauf gofs ich die Flüssigkeit oberhalb des 
Bodenniederschlages ab, verteilte den letzteren (von gutem 
Leitungswasser bekam ich ca. 40 ccm Niederschlag) in 4 sterili¬ 
sierte Reagenzgläschen für die Zentrifuge und zentrifugierte 
mittels Handbetriebs 2—3 Minuten lang. Die in den Reagenz¬ 
gläschen entstandene klare Wasserschicht gofs ich wieder ab 
und löste den in den Reagenzgläschen verbliebenen Boden¬ 
niederschlag mittels 25 proz. neutraler steriler Lösung von 
weinsaurem Kali, indem ich dasselbe zunächst der Hälfte des 
Volums des Niederschlags entsprechend hinzugofs, dann tropfen¬ 
weise bis zur vollständigen Lösung des ganzen Niederschlages 
(mit dem blofsen Auge betrachtet) zusetzte. Behufs Mischung 
des Niederschlages bediente ich mich einer durcbgeglühten 
Platinnadel. Aus den Reagenzgläschen nahm ich mittels 
Saugpipette je 1,0—0,5 ccm Lösung und beschickte damit einige 
Petrischalen mit D rigalski-Conradi- bzw. Endo-Agar. Ich 
bestrich mit einem Drigalskischen Glasspatel die Agarober¬ 
fläche mit der mittels Pipette übertragenen Lösung und brachte 
die Schale (mit dem Deckel nach oben) in den auf 37° einge¬ 
stellten Brutschrank. Gleichzeitig mit diesem Experiment nahm 
ich dasselbe Wasser, um es nach den Methoden von Pe¬ 
trus chky und Eijkmann zu untersuchen, indem ich es in 
den auf 37 bzw. auf 46° (nach Eijkmann) eingestellten Brut¬ 
schrank brachte. Nach 20 Stunden untersuchte ich die be¬ 
schickten Proben auf Kolibazillen. 

Ich mufs erwähnen, dafs ich zum Nachweis von Koli¬ 
bazillen folgende Reagentien verwendet habe: Milch, Lackmus¬ 
molke nach Petruschky, Nährmedium nach Barsikow, 
Traubenzuckeragar, Rothberg-Agar (Neutralrotagar); aufser- 
dem wendete ich die mikroskopische Untersuchung nach Gram 
an. Nachdem ich der Übung wegen einige Experimente mit 
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Wasser gemacht hatte, welches mit Fäzes von Menschen und 
Kaninchen verunreinigt war, führte ich eine Reihe von Experi¬ 
menten schon nach der oben bezeichneten Untersuchungsmethode 
aus. Zur Vermeidung von Wiederholungen werde ich im nach¬ 
stehenden meine Manipulationen nur kurz skizzieren. 


I. Tersnch. 


Drei Erlenmeyersche Kolben mit je 50 ccm physiologischer Kochsalz¬ 
lösung wurden mit Kolihazillen beschickt. Ans dem dritten and letzten 
Kolben brachte ich mittels sterilisierter Pipette 1 ccm Flüssigkeit in einen 
Kolben mit 1 1 von dem zu untersuchenden Wasser und ebensoviel in ein 
Reagenzgläschen mit verflüssigtem Agar behufs Ausgiefsung in Petrischalen. 
Nach 24 Stunden wurden die Kolonien gezählt, wobei 2614 Kolonien gezählt 
wurden, so dafs in 1 1 Wasser 2614 Kolonien enthalten waren. Die dem 
Literkolben behufs Untersuchung nach Petrusch ky und Eijkmann ent¬ 
nommenen Wassermengen ergaben folgende Resultate: 



| Nach Petruschky L 

Nach Eijkmann 

An Wasser entnommen 

I 10 ccm 

10 ccm 

1 ccm ; 

10 ccm 

10 ccm 

Nach 20 Stunden . . 

! Trübung 

Trübung 

Trübung i 

_ 

_ 

Nach 44 Stunden . . 

i + 

+ 

+ II 

! I 

— 

i — 


-f- bedeutet Vorhandensein von Kolibazillen. 
— bedeutet Fehlen von Kolibazillen. 


II. Versuch. 

Drei Erlenmeyersche Kolben mit je 50 ccm physiologischer Kochsalz¬ 
lösung wurden mit einer Öse Agarkultur beschickt und aus dem letzten 
Kolben 1 ccm behufs Aussaat in 1 1 sterilisierten Wassers und in ein Rea¬ 
genzgläschen mit Agar behufs Zählung der Kolonien entnommen. Nach 
24 Stunden konnten 3153 Kolonien gezählt werden. 1 1 Wasser enthielt 
somit 3153 Kolonien. Von diesem Versuch an wurde auch die Fällungs¬ 
methode in Anwendung gezogen. 

a) 


Nach Petruschky ln ccm Nach Eijkmann in ccm 


An Wasser entnommen 

0,5 

f: 0,25 

0,1 1 

2 

| 4 ! 5 

Nach 20 Stunden . . 


1 Trübung 

- t'^1 

_ 

Gärung 

Nach 44 Stunden . . 

j - 

+ 

ll 1 

— 

+ + 
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-• ■■ ' ■ j 

Drigalski-Agar 

Endo-Agar 


ln ccm 

in ccm 

An Niederschlag genommen 

1,0 

! 0,5 

0,5 

Nach 20 Stunden . . . . 

+ 

+ ; 

! 

i 

! + 


Es war interessant zu wissen, ob die Lösung des nach Ein¬ 
wirkung von Ferrisulfat entstehenden Niederschlages von Be¬ 
deutung ist. Zu diesem Zwecke wurde je ein Versuch mit ge¬ 
löstem und ungelöstem Niederschlag angestellt, wobei ich mich 
nicht nur der Nährmedien von Drigalski und Endo, sondern 
auch Gärkölbchen behufs Untersuchung nach Eijkmann be¬ 
diente. 

Die Hälfte des bei dem Zentrifugieren entstandenen Nieder¬ 
schlages löste ich und beschickte mit demselben Drigalski- und 
Endo-Agar sowie Traubenzuckerbouillon behufs Gärung. Die 
andere Hälfte löste ich nicht, sondern bestrich teilweise mit der¬ 
selben Drigalski- und Endo-Agar, während ich teilweise Trauben¬ 
zuckerbouillon nach Eijkmann mit einigen Ösen beschickte. 


b) 



| Gelöster Niederschlag in ccm 

1 _ 

Ungelöster Niederschlag iu ccm 


Gärungskolbe 


Agar 

I 

Gärungskolbe 

Agar 

Genommen 

1,0 

1 i,o 

1,0 

0,5 

; 0,5 | 

i 


1,0 

! l,o 

Nach 24 Stdn. 

+ 

_ 

+ 

+ 

+ 

1 _ 

_ 

t _ 

! _ 

Nach 44 Stdn. 

: 

+ 

! 



l 


— 

+ 

+ 


Aus dieser Tabelle ersehen wir, dafs es im ungelösten 
Niederschlag schwerer ist Stäbchen nachzuweisen als im ge¬ 
lösten. Im ersteren Falle erschienen Kolibazillen erst am zweiten 
Tage, während im letzteren Falle deutlich ausgesprochene Kolo¬ 
nien schon nach 20 Stunden zu sehen waren. Hilgermann, 
der mit Ferrisulfat bei der Untersuchung von Wasser auf 
Typhusbazillen ähnliche Beobachtungen angestellt hat, fand 
bei ungelöstem Niederschlag in 50 ccm 17, bei gelöstem 
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40—100 Typhusbazillenkolonien. Aufserdein übte dieses Mittel 
auch nicht die geringste schädliche Wirkung auf die Typhus¬ 
bazillen aus. 

Das von mir erzielte Resultat sowie das oben Vorgebrachte 
veranlafsten mich, mich auch in der Zukunft lediglich des ge¬ 
lösten Niederschlages zu bedienen. 

III. Versuch. 

Drei Erlenmeyersche Kölbchen mit je 50 ccm physiologischer Koch¬ 
salzlösung wurden mit einer Öse Agarkultur beschickt; aus dem letzten 
Kölbchen wurden 0,5 ccm in ein Reagenzglftschen mit Agar und in 1 1 des 
zu untersuchenden Wassers gebracht. Nach 24 8tnnden betrug die Zahl der 
Kolonien 1768. 1 1 Wasser enthielt somit 1768 Kolonien. 


Nach Petruschky ln ccm 1 Nach Eijkmann in ccm 


Genommen 

1,0 

0,5 

0,25 | 0,1 1,0 

2,0 

4.0 

5,0 

Nach 20 Stunden 

_ 


- - !| Gftrg. 

_ 

Gftrg. 

Gärg. 

Nach 44 Stunden 

1 ~ 

1 

— 

- ' - Ä + 

i .1 


+ 

+ 


Fällungsmethode. 


j, Drigalski-Agar in ccm 

Endo-Agar in ccm 

Genommen t 1,0 

| 0,5 

I 0,5 I 

1,0 

0,5 | 0,5 

j; 

Nach 20 Stunden -j- 

!i 

+ 

!■ 

+ 

| 

+ 

+ ! + 


1Y. Versuch. 

Drei Erlenmeyersche Kölbchen mit je 50 ccm physiologischer Koch¬ 
salzlösung wurden mit einer Öse Agarkultur beschickt. Aus dem letzten 
Kölbchen wurden 0,25 für das zu untersuchende Wasser (1 1) und für das 
Reagenzgläschen mit Agar genommen. Die Zahl der Kolonien betrug nach 
24 Stunden 190. In 1 1 Wasser waren also 190 Kolibazillenkolonien. 


Genommen 

Nach Petrus 

10,0 ! 10,0 1 

chky in ccm 1 N 

10,0 1 10,0 , 10,0 | 

ach Eijkmann in cc 

10,0 jlO.OjlO.O 

;m 

100,0 

Nach 20 Stunden 
Nach 44 Stunden 
Nach 68 Stunden 

Trübg. Trübg. 

’ + 1 + 

Trübg. 

+ 

Trübg. i Gärg. 

+ 1 + 

; 

Gftrg. 1 — — 

! + 

Gftrg. 

4- 
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Genommen 

Drigal* 

1.0 

iki-Agar 

0,5 

in ccm 

0,5 

Endo-Agar in ccm 

1.0 | 0,5 0,5 

Nach 20 Stunden 

i 

+ 

i 

+ 

+ 

1 

: + 

+ ! 

+ 


Y. Versuch. 

Drei Erlenmeyersche Kölbchen, von denen das erste 100 ccm physio¬ 
logischer Kochsalzlösung, die anderen beiden je 50 ccm enthielten, wurden 
mit einer Öse Agarkultur beschickt. Aus dem letzten Kölbchen wurden 
0,25 ccm behufs Infizierung des Wassers und behufs Zählung der Kolonien 
auf Agar genommen. Nach 24 Stunden wurden 50 Kolonien gezählt. Der 
Liter Wasser enthielt somit 50 Kolibazillenkolonien. 


Genommen 

Nach Pe 

10,0 j 10,0 j 

itrusch 

10,0 

1 fl CD 

iSs 

ccm 

50,0 

> 

10,0 

lach E 

10,0 

ijkmar 

10,0 

m in c 

'10,0 

cm 

100,0 

ü 

Nach 20 Stunden — 1 

Nach 44 Stunden — 

II 1 

— 

; — 

— 

Trübg. 

+ 

i 

i 

1 — 


— 

— 


Fällungsmethode. 



Drigalski-Agar in ccm 

I Endo-Agar in ccm 

Genommen 

1,0 

0,5 

0,5 | 

1,0 

0,5 | 0,5 

Nach 20 Stunden 

j 

+ 

i ! 

+ 

! 

i + 

1 

+ | - 


VT. Versuch. 

Drei Erlenmeyersche Kölbchen, von denen die ersten beiden je 100 ccm, 
das letzte 50 ccm physiologischer Kochsalzlösung enthielten. Das erste Kölb¬ 
chen wurde mit einer Öse Agarkultur beschickt. Aus dem letzten wurden 
0,25 ccm fttr das zu untersuchende Wasser und für das Agarreagenzgläschen 
genommen. Nach 24 Stunden ergab die Zählung der Kolonien die Zahl 24. 
1 1 Wasser enthielt also 24 Kolonien. 


Nach Petruschky in ccm Nach Eijkmann ln ccm 


Genommen j| 10,0 j 10,0 

10,0 | 10,0 100,0 10,0110,0 

10,0110,0 

. V 1 

100,0 

Nach 20 Stunden Trübg. Trübg. 

— — Trübg.' — — 


1 _ 

Nach 24 Stunden 



Gärg. 

Nach 44 Stunden -j- ' 

1 

1 -- 1 - : + ; - - 

~ 

_L 

1 


Digitized by t^ouQie 


Original fro-rn 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 



Von Dr. med. Federolf. 


323 


Fällungsmethode. 


Genommen 

DrigaU 

1,0 

iki-Agar in com | 

| 0,5 ' 0,5 j| 

Endo-Agar in ccm 

1,0 | 0,5 ' 0,5 

Nach 20 Stunden 

i 

i + 

1 

+ 

!i 

i, 

1 

1 

i 


VII. Versuch. 

Drei Erlenmeyersche Kölbchen mit je 100 ccm physiologischer Koch¬ 
salzlösung wurden mit einer Öse Agarkultur beschickt. Aus dem letzten 
Kölbchen wurden 0,25 ccm in das zu untersuchende Wasser und in das 
Agarreagenzgläschen gebracht. Die Zählung der Kolonien ergab nach 
24 Stunden im ganzen die Zahl 17. 1 1 Wasser enthielt somit 17 Koli- 
bazillenkolonien. 


i 

Genommen 

1 N 

' 10,0 

ach Petrusch 

10,Q 1 10,0 J 

ky in 

|io,o 

ccm 

100,0 

Ni 

10,0 

ach Eijk 

10,0 

mann in ccm 

10,0 10,0|100,0 

Nach 20 Stunden 

Nach 44 Stunden 

— 

Fftl 

1 un§ 

;sme 

Trübg. 

+ 

i 

ithod« 

1 

3. 

Gärg. 

+ 

I 

! 1 

1 

! Drigal 

Genommen 1,0 

ski-Agar 

i,o 

in ccm 

0,5 

Endo-Agar i 
1,0 | 1,0 

n ccm 

0,5 

1 

Nach 20 Standen — 

i “ 

— i 

+ 

— 

+ 


VIII. Versuch. 

Zwei sterile Kolben mit je 1 1 des zu untersuchenden Wassers. Drei 
Erlenmeyersche Kölbchen mit je 100 ccm physiologischer Kochsalzlösung 
wurden mit einer halben Öse beschickt. Aus dem letzten Kölbchen wurden 
0,25 ccm in einen grofsen Kolben mit dem zu untersuchenden Wasser, welches 
für die Untersuchungsmethoden von Petruschky und Eijkmann be¬ 
stimmt war, gebracht. Weitere 0,25 ccm wurden in einen anderen Kolben mit 
dem zu untersnchenden Wasser für die Fällungsmethode und eine dritte 
gleiche Quantität behufs Aussaat in ein Keagenzgläschen mit Agar gebracht. 
Die Zählung der Kolonien ergab nach 24 Stunden die Zahl 7. 11 Wasser 
enthielt somit 7 Kolonien. 
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Nach PetruBchky 
in ccm 

Nach Eijkmann 
in ccm 

Genommen j 

100 j 

100 

100 

100 

Nach 20 Stunden 
Nach 44 Stunden 

Trübung 

— 


— 


Fällungsmethode. 


Genommen 

Dr 

1,0 

igalski-A 

1,0 

gar in c 

1,0 

cm 

1,0 

1,0 

Endo-Ag; 

1,0 

ar in cci 

1,0 j 

n 

1,0 

Nach 20 Stunden 

+ 

— 

— 

— 

i 

+ 

1 

— 

— 


Aus vorstehendem Versuch ersehen wir, dafs ich, indem ich 
steriles Wasser mit Kolibazillen infizierte und den Gehalt der¬ 
selben bis 7 Kolonien in 1 1 Wasser brachte, trotzdem mittels 
der Fällungsmethode und der Aussaat des Niederschlages auf 
Drigalski- und Endo-Agar diese nachweisen konnte. Es war inter¬ 
essant zu verfolgen, inwiefern diese Methode unter natürlichen 
Verhältnissen, d. h. dann verwendbar ist, wenn das Wasser nicht 
steril, sondern in mehr oder minder bedeutendem Grade ver¬ 
unreinigt ist. Zu diesem Zwecke wurden folgende Unter¬ 
suchungen mit Leitungswasser, Flufswasser und Kanalwasser an¬ 
gestellt. AuTser dem Nährmedium von Drigalski und Endo 
wurde auch der Rothbergsche Agar verwendet. 


IX. Versuch. 
Fällungsmethode. 




Leitungswasser 


Drigalski-Agar in ccm Endo-Agar in ccm j Rothberg- 

I Agar in ccm 

Genommen 

1,0 

1,0 I 1,0 

1,0 ( 1,0 1,0 ;! i,o 

Nach 20 Stunden j 

i 

j — ! — 
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X. Versuch, 
Fällungsmethode. 






Flu fs wasser 



! Drigalski-Agar in ccm 

, Endo-Agar 
i in ccm 

Rothberg- 
,| Agar in ccm 

Genommen 

1,0 

1,0 

1,0 

0,5 

ij 1,0 | 0,5 

i| i,o | i,o 

Nach 20 Stunden 

+ 

■ 

+ 

"i“ 

+ 

1+1 + 

!i ! 

1 + + 


XI. Versuch. 
Fällungsmethode. 



Kanalisationswasser 


Drigalski-Agar in ccm j Endo-Agar in ccm I 


Roth he rg- Agar 
in ccm 


Genommen 1,0 0,5 ! 0,5 (| 1,0 j 0,5 I 0,5 | 1,0 | 1,0 | 1,0 

“ i | li I ’T i j 

Nach 20 Stunden +| + j+;i+ + + + + + 


Wenn wir die vorstehenden Tabellen näher ins Auge fassen, 
so ersehen wir, dafs sowohl die Methode von Petruschky wie 
auch diejenige von Eijkmann negative Resultate dort ergeben, 
wo die Anwesenheit von Kolibazillen aufser Zweifel ist. So ist 
in den Versuchen 3 und 9 bei der Anwendung der Methode 
von Petruschky überhaupt keine Trübung (Kolititer) ent¬ 
standen, trotzdem das Wasser Kolibazillen enthielt. Dann wurden 
bei 50 Kolonien in 1 1 Wasser Kolibazillen nur im Kölbchen 
mit 50 ccm des zu untersuchenden Wassers nachgewiesen, 
während bei einer geringeren Quantität, wie beispielsweise bei 
24 Kolonien in 1 1 Wasser, die Reaktion empfindlicher war und 
Trübung in zwei Reagenzgläschen mit 10 bzw. 100 ccm eintrat. 
Schliefslich ist das Auftreten der Trübung keineswegs eine Ga¬ 
rantie dafür, dafs Kolibazillen tatsächlich vorhanden sind, da 
diese Erscheinung nach der Ansicht von Petruschky und 
Pusch selbst bisweilen auch der Bacillus faecalis alcaligenes, 
der Bacillus subtilis und der von ihnen beschriebene Bacillus 
typhoides liquefaciens hervorrufen können. Dieses Verfahren 
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ist folglich zwar einfach und in jedem Laboratorium ausführbar, 
aber erstens unzuverlässig und zweitens zeitraubend, da es zwei 
Tage erheischt, um das Vorhandensein oder Nichtvorhandensein 
von Kolibazillen festzustellen. Was die Eijkmannsche Methode 
betrifft, so sehen wir hier in den Versuchen 1, 5 und 8 das 
Fehlen von Gärung, trotzdem das Wasser mit dem Bazillus 
infiziert war. Aufserdem tritt die Gärung, welche innerhalb 
20 Stunden ausgeblieben ist, bisweilen am 2. Tage ein, wie es 
in den Versuchen 6 und 7 gewesen ist. Hier kann nicht davon 
die Rede sein, dafs es sich nicht um echte Kolibazillen im Sinne 
Ei j km an ns gehandelt habe, da derselbe aus Menschendarm 
stammende Bazillus, der sämtliche bekannten Reaktionserschei¬ 
nungen besafs, bei 46° Gärung bisweilen schon nach 20 Stunden 
hervorrief. In dieser Beziehung haben meine Versuche die Unter¬ 
suchungsresultate von Nowack bestätigt, nämlich dafs eine 
Temperatur von 46° bisweilen die Fähigkeit der Kolibazillen, 
Gärung hervorzurufen, unterdrückt, und dafs ein negatives Re¬ 
sultat dort eintreten kann, wo früher das Resultat positiv war. 
Aus meinen Beobachtungen ergab sich noch folgender Umstand, 
nämlich dafs die Anzahl der Kolonien im Gegensatz zu der An¬ 
sicht von Nowack auf das Resultat ohne Einflufs bleibt. So 
enthielt im Versuch 5 der Liter Wasser 50 Kolonien und Gärung 
trat nicht ein, während im Versuch 6 die Anzahl der Kolonien 
zweimal so gering war (24) und Gärung, wenn auch erst nach 
24 Stunden, doch eingetreten ist, trotzdem es sich um denselben 
Bazillenstamm gehandelt hat. Man mufs noch in Erwägung 
ziehen, dafs das Eijkmannsche Verfahren nur in einem 
grofsen Laboratorium ausgeführt werden kann, welches wenig¬ 
stens zwei Brutschränke aufweist. 

Wenn wir uns nun dem in Rede stehenden Verfahren des 
Nachweises der Kolibazillen mittels Fällung und Überimpfung 
des Niederschlages auf Nährmedien von Drigalski und Endo 
zuwenden, so finden wir hier folgende positive Punkte: 

1. Mit Hilfe dieses Verfahrens lassen sich Kolibazillen selbst 
in so geringer Quantität wie 7 Kolonien in 1 1 Wasser 
nachweisen. 
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2. Eine gewisse Gesetzmäfsigkeit ist im Resultat zu erblicken, 
d. h. je verunreinigter das Wasser mit Kolibazillen ist, desto 
gröfser ist die Zahl der gewachsenen Kolonien, und umgekehrt. 
Das Verfahren ist somit empfindlich. Bei 3000—190 Kolibazillen 
in 1 1 Wasser zeigten sämtliche Petrischalen Bakterien Wachstum. 
Bei 50 Bazillen zeigten Wachstum 4 Schalen von 6, bei 24—17 
Kolibazillen zeigten von 6 Petrischalen zwei ein positives Resultat. 
Schliefslich konnten mittels der Fällungsmethode Kolibazillen 
selbst bei 7 Individuen auf 1 1 Wasser nachgewiesen werden, 
während die übrigen Methoden ceteris paribus hier bereits nega¬ 
tive Resultate ergaben. Allerdings hätten wir, wenn wir das 
ganze Liter Wasser verbraucht hätten, vielleicht auch nach 
Eijkmann und Petruschky positive Resultate erzielt, jedoch 
wäre ein solches Vorgehen in der Praxis unmöglich. Als ich 
Flufs- und Kanalisationswasser verwendete, gab es überall Wachs¬ 
tum von Kolonien, während das Leitungswasser nach 20 Stunden 
keine Kolibazillcnkolonien ergab. 

3. Auf dem Drigalskisehen Nährmedium sind die Kolonien 
von 2—6 mm im Durchmesser hellrot, nicht durchsichtig, wobei 
ab und zu auch dunkelrote Kolonien angetroffen werden. Auf 
dem Nährmedium von Endo sind die Kolonien intensiv rot, 
auf der Oberfläche bisweilen grünlich schimmernd wie Fuchsin¬ 
kristalle. Die oben erwähnten Merkmale sind so intensiv, dafs 
es keine Mühe macht, die Kolikolonien von den übrigen ge¬ 
wachsenen Kolonien zu unterscheiden. Natürlich ist es nicht 
nötig, sowohl das eine wie das andere Nährmedium zu beschicken. 
Man kann das eine dieser beiden Nährmedien wählen, wobei ich 
den Endo-Agar vorziehen möchte, da auf diesem die Kolonien 
weit deutlicher hervortreten und selbst bei abendlicher Beleuch¬ 
tung zu sehen sind. Verwendete ich nur Rothberg-Agar, so 
erhielt ich positive Resultate nur dann, wenn Kolibazillen in 
grofsen Quantitäten vorhanden waren. 

4. Die Ausführung der Fällungs und Überimpfungsmethode 
erfordert kein grofses Laboratorium und gibt positive Resultate 
schon nach 20 Stunden. 
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5. Wenn wir nach den Kolibazillen fahnden, können wir 
nebenher auch auf Typhusbazillen stofsen. 

Was die zur Aussaat auf die Oberfläche einer Petrischale 
erforderliche Quantität des Niederschlages betrifft, so würde ich 
für reines Wasser je 1 ccm, für verunreinigtes Wasser 0,5 ccm 
nehmen. Die Zahl der Petrischalen, welche für die Aussaat ver¬ 
wendet werden, ist eine bedingte und hängt ganz vom gewonnenen 
Niederschlag und von der Quantität des zu untersuchenden 
Wassers ab. Wenn man möglichst den ganzen Niederschlag ver¬ 
wenden will, was bei reinen Wasserproben nötig ist und was 
mehr Chancen zur Gewinnung sämtlicher niedergefallenen Mikro¬ 
organismen gibt, so mufs man eine gröfsere Anzahl von Petri¬ 
schalen verwenden. Sofern ich nach meinen Versuchen urteilen 
darf, sind bei 1 1 Wasser 3—8 Petrischalen erforderlich. In 
diesem Falle sind natürlich auch gröfsere Drigalskischalen am 
Platze. 

Zum Schlufs ist es mir eine angenehme Pflicht, Herrn Geh. 
Medizinalrat Professor Dr. Rubner für die Genehmigung, in 
seinem Institut zu arbeiten, sowie Herrn Professor Ficker für 
seine stete Bereitwilligkeit, mich mit Ratschlägen zu unterstützen, 
an dieser Stelle meinen aufrichtigsten Dank zu sagen. 
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Über die Wirkung von Blutplättchenstoffen gegen 
Milzbranderreger. 

Von 

Eugen Barreau, 

approb. Arzt. 

Aus dem Hygienischen Institut der Universität München. 

(Direktor: Herr Obermedizinalrat v. Gruber.) 

Gewöhnlich wird Wl. Grohmann, der 1884 unter der 
Leitung von Alexander Schmidt den Einfluss einiger Mikrobien 
auf die Gerinnung von Blutplasma untersuchte, als der Entdecker 
der Milzbrandbazillen tötenden Wirkung des extravaskulären 
Blutes genannt. Dies ist aber nicht richtig. Grohmann hat nur 
die Vermutung ausgesprochen, dafs die Virulenz der Milzbrand¬ 
bazillen in dem gerinnenden Blutplasma abgeschwächt würde, 
und seine diesbezüglichen Versuche sind so mangelhaft, dafs sie 
gar nichts beweisen. Der Entdecker der anthrakoziden Wirkung 
des Blutes ist Fodor, der 1887 gelegentlich der Widerlegung 
gewisser Behauptungen von Wyssokowitsch durch Kultur¬ 
versuche bewies, dafs die Zahl der in Blut ausgesäten Milz¬ 
brandbazillen sich rasch vermindert. 

Eingehender befafste sich 1888 N uttall mit der bakteriziden 
Wirkung des defibrinierten Blutes und wies unter anderem nach, 
dafs das Blut von Kaninchen sowohl gegen virulenten wie gegen 
avirulenten Milzbrand höchst wirksam ist. Bis zu 27000 und 
90000 Milzbrandbazillen wurden durch die angewendete Blut¬ 
menge binnen 4 Stunden getötet. 

Es war ihm höchst sonderbar, dafs ein Tier, dessen Serum 
so energisch Milzbrandbazillen abtötet, gegen eine Milzbrand¬ 
infektion kaum widerstaudsfähiger ist als z. B. ein Meer¬ 
schweinchen, dessen Serum nur geringe anthrakozide Wirkung 
besitzt. 

Archiv für Hygiene. Bd. LXX. 22 
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Dieser Widerspruch zwischen der starken Wirkung des 
Kaninchenserum in vitro und der geringen Resistenz dieser 
Tierart gegen eine Milzbrandinfektion wurde eines der Haupt¬ 
argumente Metschnikoffs gegen die Lehre Büchners von 
der Präexistenz des Alexins im strömenden Blute. 

Metschnikoff erklärt das Vorhandensein des Alexins 
im Serum als eine Leichenerscheinung. Das strömende Blut 
des Kaninchens und dessen Plasma, sagte er, vermag virulenten 
Milzbrand nicht abzutöten, mithin enthält es kein Alexin. Diese 
wirksamen Stoffe des Serum werden erst in vitro nach dem 
Tode von den Leukozyten abgegeben. Büchner bekämpfte 
diese Ansicht Metschnikoffs mit aller Energie. Er wies auf 
die Untersuchungen von Fodor hin, dafs schon nach wenigen 
Minuten sämtliche intravaskulär injizierten Milzbrandbazillen aus 
den grofsen Gefäfsen verschwunden sind, indem die ziemlich 
grofsen Organismen von dem Kapillarnetz wie von einem Filter 
aufgefangen und zurückgehalten werden. So, sagte er, sind sie 
dem Einflüsse des Alexins entzogen, indem sie die Blutzirkulation 
in bestimmten Kapillargebieten aufhehen und nun ungestört 
wuchern können. Ein Gr über scher in vitro-Versuch illustriert 
diesen Vorgang sehr schön: Brachte er eine bestimmte Menge 
Milzbrandbazillen in vitro mit Kaninchenserum zusammen, so 
wurden sie binnen kurzem abgetötet; brachte er dagegen die¬ 
selbe Keimzahl in die gleiche Serummenge und gofs das Ganze 
dann schnell auf einer sterilen Platte zu einer dünnen Schicht 
aus, so wurden die Keime, da sie mit zu geringen Mengen 
aktiver Substanz in Berührung kamen, nicht mehr abgetötet. 

Sowohl Büchner als auch Metschnikoff identifizierten 
diese anthrakoziden Stoffe des Kaninchenserums mit den Alexinen. 
Die erste Andeutung davon, dafs sich neben dem Alexin noch 
spezifische antbrakozide Substanzen im Kaninchenserum nach- 
weisen lassen, finden wir in einer Arbeit Wildes von 1902. 
Er war noch überzeugt von der Mitbeteiligung des Alexins beim 
Absterben der Milzbrandbazillen im Kaninchenserum und hielt 
die Buchuersehe Erklärung aufrecht. Dazu wies er nach, dafs 
unmittelbar vor und während der Agone des infizierten Tieres, 
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wenn die Erreger des Milzbrandes frei im strömenden Blute er¬ 
scheinen, die Alexinmenge abnimmt und auf der Höhe der 
Agone fast auf 0 herabsinkt. (G ruber und Futaki haben für 
diese Tatsache später die Erklärung gegeben.) 

Auch hier identifiziert Wilde noch Alexin und Plakin. 
Durch seine weiteren Versuche kam er aber zu dem Schlufs: 
neben dem Alexin mufs es im Blut der meisten Kaninchen ein 
zweites Agens geben, welches schädlich auf Milzbrandbazillen 
wirkt. Ein Stoff, welcher nicht bei halbstündigem Erhitzen 
auf 57°, sondern erst bei 24stündigem Verweilen in dieser 
Temperatur unwirksam wird. 

Zwei Jahre später, 1904, machte Pirenne Versuche mit 
Ratteuseris, welche ebenfalls stark milzbrandfeindliche Stoffe 
enthalten, und wies absolut sicher nach, dafs es sich bei der 
milzbrandfeindlichen Wirkung der Rattensera nicht um eine 
Alexinwirkung handelt, sondern um einen spezifisch wirkenden 
Stoff, denn 

1. ist er bei 40 Minuten langem Erhitzen auf 56° thermo¬ 
stabil ; 

2. wird er nicht durch direktes Sonnenlicht zerstört; 

3. hemmen Antirattenalexinsera seine Wirksamkeit nicht; 

4. wirkt er bei 0°; 

5. wird er bei der Neutralisation des Serums bis zum 
Neutralpunkte unwirksam, während das Alexin seine 
Wirksamkeit behält; 

6. ist er auch nach monatelangem Aufbewahren des Serums 
im Eisschrank noch sehr wirksam, «während Alexin schon 
nach einigen Tagen seine Wirksamkeit verliert. 

Die Herkunft dieser Stoffe blieb Pirenne unbekannt, und 
seine Arbeit fand keine weitere Beachtung. Man konfundierte 
nach wie vor Plakin und Alexin, das als Abkömmling der 
Leukozyten nach Büchner als ihr Sekretionsprodukt, nach 
Metschuikoff als ihr Absterbe- und Zerfallsprodukt betrachtet 
wurde. 

In der letzten Zeit haben diese Anschaungen durch Arbeiten 

aus dem Münchener Hygienischen Institute eine Umwandlung 
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erfahren. Durch Gr über und Futaki, welche die Herkunft 
der anthrakoziden Stoffe der Kaninchen- und Rattensera nach¬ 
wiesen und diese anthrakoziden Stoffe von den anthrakoziden 
Leukozytenstoffen, welche sie beim Kaninchen, Hund und Huhn 
entdeckten, trennten; durch Schneider, welcher zeigte, dafs 
ein strenger Unterschied zwischen den bakteriziden Leukozyten¬ 
stoffen und dem Alexin zu machen ist, welch letzteres unab¬ 
hängig von den Leukozyten im strömenden Blute kreist. 

Die verschiedenen Tierarten besitzen nach Grub er und 
Futaki ganz verschiedene Schutzeinrichtungen, um sich gegen 
eine Milzbrandinfektion zu schützen. Der Milzbrandbazillus 
seinerseits mit seiner Fähigkeit, Kapseln zu bilden, vermag sich 
den feindlichen Agentien zu entziehen, mag es sich um sero¬ 
aktive Stoffe oder um Phagozytose handeln. Für den Verlauf 
der Infektion ist fast ausschlaggebend, ob der in den Körper 
gelangte Milzbrandbazillus Zeit hat, sich einzukapseln, bevor 
ihn die schützenden Stoffe des Tieres geschädigt haben. Nachdem 
sie das Verhalten von Hund, Huhn und Kaninchen bei Milz¬ 
brandinfektion dargetan hatten, wandten sie sich dem Studium 
der milzbrandfeindlichen Stoffe im Kaninchenserum zu. 

Sie suchten zuerst festzustellen, ob das Plasma der Kaninchen 
ebenso wirksam ist als ihr Serum, und es gelang ihnen bald, 
nach der Methode von R. Schneider, reine, gegen Milzbrand 
völlig unwirksame Plasmen zu gewinnen. Aber nur völlig klar 
zentrifugierte Plasmen waren unwirksam, während getrübte, deren 
Trübung auf der Anwesenheit von Blutplättchen beruhte, wirk¬ 
same Substanzen enthielten. So bestätigte sich Metschnikoffs 
Angabe, dafs Plasmen von Kaninchen unwirksam gegen Milz¬ 
brandbazillen seien. 

Da die Leukozyten des Kaninchens an Serum wenig wirk¬ 
same Stoffe abgeben, viel zu wenig, um die milzbrandfeindliche 
Wirkung der Sera zu erklären, wandten die Autoren ihre 
Aufmerksamkeit den Plättchen zu, die sie sich nach R. Schneider 
darstellten. Sie extrahierten sie mit verschiedenen Flüssigkeiten: 
so mit Stauungslymphe, 65° inaktiv Stauungslymphe und 65° 
inaktiv Kaninchenserum, welches seine milzbrandfeindliche Wir- 
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kung völlig eingebüfst hatte. Diesen Extraktionsmitleln wurden 
durch die Plättchen sehr stark milzbrandfeindliche Wirkungen 
erteilt. Aufserdem waren die Plättchen imstande, die anthrako- 
zide Wirkung des normalen Kaninchenserums um ein Bedeutendes 
zu erhöhen. Die extrahierten Stoffe waren gleich denen des 
Serums bei 56° thermostabil und vermochten Typhusbazillen 
nicht zu töten (R. Schneider). Die Plakine riefen, einem Tier 
injiziert, die Produktion von Autiplakin hervor. Es handelte 
sich somit um ein Antigen. 

An physiologische Kochsalzlösung geben die Plättchen kein 
fertiges Plakin ab, sondern im Gegenteil nährende Substanzen, 
so dafs Milzbrandbazillen sich in dem Extrakte gut vermehren 
konnten. Werden aber geringe Mengen unwirksames Serum 
oder Alkali den Extrakten zugesetzt, so werden sie in hohem 
Mafse aktiv; sie enthalten demnach eine unwirksame Vorstufe 
des Plakins. 

Gr über und Futaki haben bereits festgestellt, dafs ebenso 
wie die Plättchen des Kaninchens auch die der Ratte reichlich 
Plakin enthalten, während die des Meerschweins ganz frei davon 
sind und das Blut des Huhns sowie das aller Vögel überhaupt 
keine Plättchen enthält. Da es interessant zu sein schien, die 
Plättchen auch anderer Säugetiere auf Plakingehalt zu prüfen, 
beauftragte mich Herr Professor Gr über mit dieser Aufgabe. 

Versuchsanordnung. 

Bei den Versuchen wandte ich folgende, von Grub er und 
Futaki ausgearbeitete Methode an: Abgestufte Mengen der zu 
untersuchenden Flüssigkeiten wurden in Spitzgläschen gegeben 
und jedes mit physiologischer Kochsalzlösung auf 0,5 ccm Inhalt 
gebracht. Zu diesen 0,5 ccm wurden 0,05 einer Milzbrandauf¬ 
schwemmung gebracht, welche in der angegebenen Menge etwa 
2000 Keime enthielt. So waren in jedem Röhrchen 0,55 ccm 
Flüssigkeit; davon wurde gleich nach Einsaat, dann nachdem die 
Flüssigkeit 1 Stunde, 3 Stunden, 7 Stunden im Wasserbade 
von 38° gestanden hatte, je eine Aussaat mit einer Öse von 
0,0125 Gehalt auf die Oberfläche von Agarplatten gemacht. 
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Bei kleineren Tieren wurde das Blut aus der durchschnittenen 
Karotis direkt, bei gröfseren aus der gestauten Vena jugularis 
mittels eines ziemlich weiten Troikarts entzogen und nach dem 
Vorgang R. Schneiders in paraffinierten Röhrchen, welche 
eine 4proz. Natriumzitratlösung enthielten, aufgefangen. Zu 
dieser 4proz. Natriumzitratlösung läfst man das 9 fache Volumen 
Blut zufliefsen, so dafs nachher das Gemisch 4°/ 00 des Salzes 
enthält. Wurden z. B. 40 ccm Blut entzogen, so wurde der 
Flüssigkeitsstand im Röhrchen bei 40 ccm markiert, 4 ccm der 
Zitratlösung hineingegeben. Zu dieser Zitratlösung läfst man 
Blut bis zur Marke zufliefsen, ohne jedoch die zuerst aus¬ 
strömende Portion aufzufangen. Abweichungen von dieser Me¬ 
thode will ich später anführen. 

Zunächst möchte ich hier einige Versuche anführen, welche 
den Einflufs verschiedener Aufschwemmungsmedien auf Milz¬ 
brandbazillen dartun sollen, da dieses für die Versuchsanordnung 
von Wichtigkeit ist und das Absterben in manchen der geprüften 
Flüssigkeiten erklärt. 

In reiner physiologischer Kochsalzlösung stirbt der Erreger 
des Milzbrands in kürzester Zeit ab. Schon nach 1 Stunde sind 
sämtliche Keime tot, während bei Zusatz von 1 °/ 0 eines bei 61 0 
’/o Stunde inaktivierten Serums zur physiologischen Kochsalz¬ 
lösung der Keimgehalt sich meistenteils langsam fortschreitend 
vermehrt. Längeres Erhitzen der Sera wirkt verschlechternd 
auf den Nährwert des Serums, so dafs z. B., wie Gr über und 
Futaki festgestellt haben, in 1 "/ 0 Kaninchenserum, das 1 Stunde 
lang auf 65° erhitzt war, der Keimgehalt einer Milzbrandbazillen¬ 
aufschwemmung lange konstant bleibt. Ich konnte aber bei 
meinen Versuchen mit Pferdeserum mit der Inaktivierungs¬ 
temperatur nicht so hoch hinaufgehen, da die meisten Pferde- 


seras schon bei 3 /i stündigem Erhitzen 

auf 62° gerinnen. 
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Zusätze von 1 °/ 0 Rinderserum, 1 °/ 0 62° inaktiv. Kaninchen¬ 
serum und l°/ 0 Bouillon zu physiologischer Kochsalzlösung zeigen 
das gleiche Verhalten. 

Nach diesen vorläufigen Bemerkungen will ich mich dem 
eigentlichen Thema zuwenden und das Verhalten der Plättchen¬ 
stoffe und der Sera verschiedener Tierarten schildern. 

Aktive Pferdesera enthalten stark milzbrandfeindliche Stoffe. 
0,5 ccm eines konzentrierten aktiven Pferdeserums vermögen 
binnen kürzester Zeft 2000 bis 4000 Milzbrandkeime und jeden¬ 
falls noch viel mehr völlig abzutöten, da bereits lOmal geringere 
Mengen noch 2000 Keime in 7 Stunden abtöten. 


Medium 
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0 Std. I 

1 Std. | 3 Std. 
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Aktives Pferdeserum . 

0,5 Ji 

! 48 

0 0 

0 


0,05 

.1 | 

75 

1 
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0 


Um eine Alexinwirkung konnte es sich nicht handeln, da der 
Stoff bei halbstündiger Erhitzung auf 56° thermostabil ist und 
das Serum durch dieses Erwärmen kaum eine Spur seiner milz¬ 
brandfeindlichen Wirkung einbüfst. 

Ich untersuchte daher, ob diese Stoffe beim Pferde genau 
so wie beim Kaninchen von den Plättchen abstammen und erst 
beim Gerinnungsprozefs frei werden. 

Beim Pferd erfolgt, wie oben angegeben, die Blutentziehung 
mittels eines polierten Troikarts aus der stark gestauten Vena 
jugularis, entweder beim stehenden oder beim betäubten Tiere. 
Die ersten Portionen liefs ich abfliefsen. Befolgte ich die 
Vorschriften R. Schneiders genau und strömte das Blut 
in kräftigem Strahle hervor, so konnte ich beim Pferde genau 
so wie beim Kaninchen gegen Milzbrand unwirksame Plasmen 
gewinnen, welche aber, wie dort, Typhusbazillen abtöteten und 
gut opsonierend auf virulente Staphylokokken und auf Typhus¬ 
erreger wirkten, genau so wie die Sera. 

Die Leukozyten aus diesem Zitratblute frafsen Milzbrand¬ 
bazillen mit grofser Gier auf. 
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Da sich beim fraktionierten Zentrifugieren des Pferdeblutes 
die Erythrozyten und die Leukozyten sehr leicht absetzen, ist 
die Plättcheuausbeute eine ziemlich reichliche und sehr reine. 
10 ccm plättchenhaltigen Plasmas liefern 0,05 bis 0,1 Plättchen- 
brei. Dieser wurde sorgfältig einmal in 10 ccm physiologischer 
Kochsalzlösung gewaschen (einmaliges Waschen genügt, wenn 
man nach Abheben des Plasmas die Wände des Gläschens mit 
sterilem Fliefspapier vom anhaftenden Plasma befreit). Aus der 
Waschflüssigkeit ausgeschleudert, diente er*in Mengen von 0,05 
und etwas mehr zu den Extraktionsversuchen. Zu diesem Zwecke 
wurden die Plättchen in 2 ccm gegen Milzbrand inaktivierten 
Pferdeserums aufgeschwemmt, 30 Minuten lang bei 38° extrahiert, 
abzentrifugiert und die Extrakte geprüft. Letztere erwiesen sich 
als aufserordentlich milzbrandfeindlich und erreichten annähernd 
die bakterizide Kraft der Sera. Das Maximum der Wirksamkeit 
war zu verzeichnen, wenn das zu den Plättchen gehörige Plasma 
gegen Milzbrand völlig unwirksam war. 

Als Beweis einige Protokolle: 
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I. Plasma 


Inaktiv. 61 0 Pferdeserum- 
extrakt aus den zu obigem 
Plasma gehörenden Plättchen 
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I = unwirksames Plasma, II schwach wirksames Plasma; im Einklänge 
damit ist Plättchenextr. suh I stärker wirksam als der sub. II angeführte Extr. 
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0,5 ccm Plasma waren mithin im Gegensatz zu 0,5 ccm 
Serum gegen Milzbrand im ersten Falle völlig wirkungslos, und 
0,05 Plasma mit phys. Kochsalzlösung auf 0,5 ccm aufgefüllt, 
boten noch äufserst günstige Bedingungen zum Wachstum. Um 
eine Schädigung des milzbrandfeindlichen Stoffes durch das 
Natriumzitrat kann es sich nicht handeln. Das beweist der Um¬ 
stand, dafs Plasmen, welche aus Blut gewonnen wurden, bei 
dessen Entziehung die beschriebenen Kautelen nicht völlig be¬ 
achtet wurden, wirksam waren. Sie wirkten um so milzbrand¬ 
feindlicher, je weniger sorgfältig ihre Darstellung war und je 
weniger klar sie zentrifugiert waren. Die Untersuchung eines 
solchen Plasmas ist in der Tabelle sub II. angeführt. 0,5 ccm 
dieses Plasmas vermochten binnen 7 Stunden etwa 84°/ 0 abzu¬ 
töten, während 0,05 völlig wirkungslos blieben. 

Je nach dem Tiere ist die Menge der abgegebenen Stoffe 
verschieden, worauf diese individuellen Schwankungen beruhen, 
ist noch unbekannt. Möglicherweise spielen auch hier Alter, 
Ernährung und körperliche Anstrengung wie bei vielen natür¬ 
lichen Schutzeinrichtungen eine Rolle. 

Aus dem obigen geht hervor, dafs die milzbrandfeindlichen 
Stoffe des Pferdeserums genau so wie diejenigen des Kaninchen¬ 
serums aus den Blutplättchen stammen und beim Gerinnungs¬ 
vorgang in Freiheit gesetzt werden. Im intravaskulären Blute 
des lebenden Tieres sind dieselben in den Plättchen einge¬ 
schlossen und werden, wenigstens unter normalen Umständen, 
nicht an das kreisende Blut abgegeben, so wie sie auch an 
tadellose Zitratplasmen nicht abgegeben werden. Ob abnorme 
Reize, wie z. B. Zerfallprodukte von Milzbrandbazillen, sie intra¬ 
vaskulär zur Abgabe ihrer Stoffe reizen können, ist unbekannt. 
Jedenfalls müssen beim Gerinnungsvorgange Stoffe an das Serum 
abgegeben werden oder vielleicht auch Stoffe entstehen, welche 
die Absonderung des Plakins bewirken. Weshalb sollten sonst 
an das inaktive Serum so reichliche Mengen Plakin abgegeben 
werden und an das Zitratplasma nicht? Oder wird etwa in 
dieses eine unwirksame Vorstufe sezerniert? Die Versuchung 
liegt nahe, auch in diesem Falle den Kalksalzen eine ähnliche 
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Rolle zuzuschreiben, wie diejenige, welche sie bei der Fibringe¬ 
rinnung und bei der Aktivierung des Labenzyms spielen. 
Mangelnder Kalkgehalt kann aber nicht in Betracht kommen. 
Denn im strömenden Blute sind genügende Mengen Kalzium 
vorhanden, und trotzdem kreist kein wirksames Plakin. Irgend¬ 
ein Beweis für das Vorhandensein von Vorstufen des Plakins 
im strömenden Blute liegt auch nicht vor. Möglicherweise stellt 
die Verbindung des Kalksalzes mit den Fibringeneratoren eine 
Verbindung dar, welche ein gutes Extraktionsmittel für das 
Plakin des Pferdes abgibt. Jedenfalls sind es nicht allein dem 
Pferdeserum zukommende Stoffe, welche den Austritt des Plakins 
aus den Plättchen bewirken. Ein Beweis dafür ist, dafs man 
auch mit den Seris anderer Tierarten aus Pferdeplättchen hoch- 
wirksame Extrakte darstellen kann, z. B. mit 61° inaktiv. 
Ziegenserum. 


Medium 


Menge 


Ausgesäte Keimzahl nach 




0 Std. 

i 1 std. ! 

3 Std. 7 Std. 

öl 0 inakt. Ziegenserum 

1 i 0,5 

| 31 

! 

! 1 

0 o 

extrakt aus Pferde¬ 
plättchen 

1 * 

| 0,1 

411 

1 



Ähnlich verhalten sich die Extrakte mit Rinderserum. 

Wie oben erwähnt, geben Kaninchenplättchen an physiolo¬ 
gische Kochsalzlösung Stoffe ab, welche eine Vorstufe des Plakins 
bilden und durch geringen Alkalizusatz aktiviert werden. 

Pferdeplättchen verhalten sich anders. Extrahiert man Pferde¬ 
plättchen mit physiologischer Kochsalzlösung und untersucht die 
Extrakte, so findet man, dafs sie weder nährende Substanzen 
ür Milzbrandbazillen noch ein durch Alkalizusatz aktivierbares 
Agens enthalten. 


Medium 


Extrakt aus Pferde* 
plättchen mit physiolog. 
Kochsalzlösung 


Menge 


Ausgesäte Keimzahl nach 



0 Std. 

1 Std. , 

3 Std. 

7 Std. 

0,5 

30 

23 

2 

12 

0,3 

25 

1 

0 

0 

0,1 

32 

0 

0 

0 

0,05 

31 

0 

0 
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Allerdings erfolgt hier ein Absterben. Es ist jedoch nur 
als eine Folge zu geringer Nährstoff mengen aufzufassen. Würde 
es sich um eine Plakinwirkung handeln, so wäre die stärkste 
Wirksamkeit von dem konzentrierten Extrakt zu erwarten, während 
wir die stärkste Wirkung in den Röhrchen zu verzeichnen haben, 
welche am meisten physiologische Kochsalzlösung enthalten. In 
der physiologischen Kochsalzlösung gehen, wie schon oben be¬ 
wiesen wurde, Milzbrandbazillen sehr schnell zugrunde. 

Um einen eindeutigen Aufschlufs darüber zu bekommen, 
ob Plakin- oder Kochsalzwirkung vorliegt, wurde den Extrakten 
mit den Milzbrandbazillen so viel inaktiv. Serum zugesetzt, dafs 
die eingesäten Erreger gut am Leben bleiben konnten und ihnen 
sogar die Gelegenheit geboten w r ar, sich im geringen Mafse zu 
vermehren. Zu Anfang habe ich schon angegeben, dafs der 
Zusatz von l°/ 0 und 2 °/ 0 eines 1 j 2 Stunde auf 61° erhitzten Serums 
zu der physiologischen Kochsalzlösung dazu geeignet ist. Ich 
stellte mir eine Milzbrandaufschwemmung in 20proz. Serum 
her, welche in 0,05 etwa 2000 Keime enthielt. 0,05 eines 20proz. 
Serums zu 0,5 gebracht, bringen diese auf etwa 2 °/ 0 Serum. 
Tritt ein Absterben in diesem guten Nährmedium ein, so raufs 
es sich um eine bakterizide Wirkung des Extraktes handeln. 
Ein mehrmals nachgeprüfter Versuch zeigt, dafs sich Milzbrand¬ 
bazillen in diesem Medium ziemlich gut erhalten und nach 
7 Stunden schon ziemlich stark in Wucherung geraten. 

Ich versuchte nun, durch Zusatz von 0,004 °/ 0 NaOH den 
Extrakt zu aktivieren. Erst wurde Alkali zugesetzt, dann auf¬ 
gefüllt und dann die Milzbrandaufschwemmung in 20proz. 
Serum zugesetzt. Es trat keine anthrakozide Wirkung ein. 


Medium 


Menge 


Ausgesäte Keimzahl nach 




!l 0 Std. 

| 1 Std. 

| 3 Std. 

! 7 Std. 

Pferdeplättchenextrakt 

0,5 

48 1 

24 

27 

1 

reichl. Vermehr. 

mit phys. Kochsalzlösung, 

0,3 

54 

;h; 

40 

> 

in jedem Röhrchen 2°/ 0 in¬ 

0,1 

46 j 

32 

27 

i 

> 

aktives Pferdeserum 

0,05 

, 29 

37 

17 

i 


0,5 

38 

24 

| 32 

1 

14 

Desgl. Extrakt mit 0,004° 0 

!; o,3 

48 

31 

1 28 

reichl. Vermehr. 

Na OH versetzt 

1 „ 0,1 

i, 38 

I 45 

i 19 

i 78 


O 

o 

V* 

36 1 

36 

18 

' 31 
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0,5 des alkalisierten Extraktes zeigen zwar eine geringe 
Keimabnahme, sie bleibt jedoch an Energie weit hinter der 
eigentlichen Plakinwirkuug zurück. 

Bringt man erst den Extrakt auf 2 °/ 0 Serum, setzt dann erst 
Alkali zu und darauf eine Milzbrandaufschwemmung in physio¬ 
logischer Kochsalzlösung oder in 1 proz. Bouillon, so tritt auch 
bei dieser Änderung der Versuchsanordnung der gleiche Befund 
auf, nur dafs in diesem Falle bei 0,5 Extrakt kein Absterben 
erfolgt. 

Auch mit Kalziumchloridlösung läfst sich der physiol. Koch¬ 
salzextrakt nicht inaktivieren, sondern bei Kalziumchloridzusatz 
und nachherigem Zusatz von 2 °/ 0 Serum erfolgt gutes Wachstum, 
welches also durch geringe Kalziummengen begünstigt zu werden 
scheint. 


Medium 


Phys. Kochsalzlösungextrakt 
mit 1 mg Ca CI, pro ccm 

Phys. Kochsalzlösungextrakt 
mit 0,5 mg CaCl 2 pro ccm 


Ausgesäte Keimzahl nach 


1 

0 Std. 

1 Std. 

3 Std. 

j 7 Std. 

I 

0,5 

1 

35 

39 

32 

| reicht. Vermehr 

0,5 

19 

f 19 

19 

> 

0,2 

45 

29 

27 

> 

0,05 

30 

! 

29 ; 

l i 

1 25 

94 


Schwankungen im Wachstum des Milzbrandes in den Koch¬ 
salzextrakten liegen allerdings vor, doch wurde nie eine Plakin- 
wirkung bemerkt, auch durch nachträglichen Zusatz von Rinder¬ 
serum oder 61 0 inaktiv. Pferdeserum konnten die Kochsalz¬ 
extrakte nicht aktiviert werden, während dies bei Kaninchen¬ 
extrakten mit Leichtigkeit gelingt. Selbstverständlich’ wurde 
jedesmal konstatiert, dafs dieselben Plättchen mit inaktiv. Pferde¬ 
serum sehr wirksame Extrakte liefern. Es ist auffällig, dafs 
schon ein Zusatz von 1 °/ 0 inaktiv. Serum zur physiologischen 
Kochsalzlösung genügt, um sehr kräftige Extrakte zu erhalten. 

Aufserdem extrahierte ich Pferdeplättchen 45 Minuten bei 38° 
mit reinem destillierten Wasser und brachte den Extrakt auf 
0,85 °/ 0 Kochsalzgehalt. Diese Extrakte erwiesen sich als gute 
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Nährmedien, welche durch 1 °/ 0 Serumzusatz nach der oben an¬ 
gegebenen Methode noch um ein Bedeutendes verbessert werden 
konnten. 


Medium 

Menge 

Ausgesäte Keimzahl nach 

0 Std. | 1 Std. | 3 Std. 7 Std. 

Wäfsriges Pferdeplättchen- i 

1 

0,5 

1 4 3 i 

43 

l 10 

ca. 300 

extrakt auf 0,85% Na CI < 

0,2 

137 

25 

! 35 

1 

gebracht ( 

0,05 

44 

14 

1 3 

! 30 

Wäferiger Extrakt f 

0,5 

66 

67 

| 23 

ireichl.Vermehr. 

mit 0,85% Na CI und 1 % < 

0,2 ; 

63 

56 

72 

> 

inakt. Serum l 

I! 

0,05 

i 

61 

72 

92 

i 

l 

I ’ 


Während auch diese wäfsrigen Extrakte sich durch Kalzium¬ 
chlorid nicht aktivieren liefsen und auch dann, wenn sie zu 
gleichen Teilen mit physiologischen Kochsalzlösungextrakten ge¬ 
mischt wurden, keine wirksame Kombination ergaben, wurden 
sie durch 50°/ 0 und 20°/ 0 61° inaktiv. Pferdeserumzusatz in hohem 
Mafse aktiviert. Diese Mischung tötete schon nach einer Stunde 
alle eingesäten Milzbrandbazillen ab. 


Medium 

I Menge 

Ausgesäte Keimzahl nach 


1 __ 

0 Std. 

1 8td. 3 Std. 1 7 Std. 

W äfsrigerPf erdeplättchen- 

1 


i 

extrakt inakt. Pferde¬ 
serum ää. 

1 

i 0,5 

51 

0 10 0 

0,4 Extr. -f- 0,1 In.-Serum 

0,5 

52 

0 | 0 0 


Die Natriumphosphatextrakte sind an und für sich völlig 
unwirksam. 

Beim Dialysieren von aktivem Pferdeserum gegen Wasser 
und gegen physiologische Kochsalzlösung bleiben die milzbrand¬ 
feindlichen Stoffe im Pergamentschlauch zurück. Das Dialysat 
ist nicht im geringsten wirksam, sondern bietet dem Milzbrand¬ 
bazillus äufserst günstige Wachstumsbedingungen. Die anthrako- 
zide Wirkung des Schlauchrückstandes nimmt gleichzeitig ein 
wenig ab und läfst sich durch die Kombination mit dem Dialysat 
nicht wieder ganz herstellen. 
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Filtrate von Pferdeserum durch Tonfilter zeigen eine geringe 
Abschwächung der anthrakoziden Wirkung. 

Die Wirkung des aktiven Pferdeserums wird durch Rinder¬ 
serum nicht gehemmt. Es gelingt auch nicht bei 61° ^stündig 
inaktiv. Pferdeserum durch aktives Rinderserum zu reaktivieren. 


Rind, Schaf, Ziege. 


Aufser dem Pferde habe ich noch Rind, Schaf, Ziege und 
Hund auf Plakin untersucht. Die Ergebnisse der Versuche sind 
in den folgenden Tabellen zusammengestellt. 


Medium 


Akt. Rinderserum. 

56° inakt. Rinderserum . . . 
61 0 > > . . . 

Rinderplasma. 

61° inakt. Rinderserumextr. J 
aus Rinderplättchen ( 
Rinderplättchenextrakt mit J 
physiol. Kochsalzlösung | 

üeegl. +0,004°/» Na OH . I 


Akt. Ziegenserum .... 

61° inakt. Ziegenserum . . 

Ziegenplasma. 

61 0 inakt. Ziegenserumextr. 
aus* Ziegenplättchen 

Akt. Schafserum .... 

Plasma vom Schaf . . . 

61 0 inakt. Schafserumextr. 
aus Schafplättchen 


Menge 

Ausgesäte Keims 

0 Std. ! 1 Std. | 3 Std. 

sabl nach 

7 Std. 

0,5 

— 

84 

70 

57 

reichl.Vermehr. 

0,5 

88 

87 

68 

> 

0,5 

92 

93 

82 

> 

0,5 

106 

120 

72 

71 

0,1 

69 

98 

76 

reichl. Vermehr. 

0,5 

106 

101 

85 

> 

0,1 

92 

98 

117 


0,5 

101 

74 

— 

9 

0, 1 

77 

52 

71 

> 

0,5 

84 

54 

56 

> 

0,1 

97 

65 

68 

> 

0,5 

22 

19 

13 

> 

0,1 

15 

12 

34 

127 

0,5 

57 

97 

121 

ca. 500 

0,5 

48 

58 

59 

81 

0,1 

61 

41 

24 

36 

0,5 

68 

66 

41 

31 

0,1 

62 

53 

65 

142 

0,5 

103 

73 

81 

reichl. Vermehr. 

0,1 

72 

96 

132 

> 

0,5 

102 

103 

94 

» 

0,1 

81 ! 

105 

62 

> 

0,5 

104 

107 

74 

> 

0,3 

94 j 

73 | 

86 

> 

0,1 

89 

114 

129 

> 

0,05 

83 

120 

133 i 



Gck igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MICHIGAN 





Von Eugen Barreau. 


345 


Medium || 

il 


Schafplättchenextrakt mit 
physiol. Kochsalzlösung 


Desgl. + 0,004 % Na OH . 


Hundeserum.j 

r !i 

Handeplasma.j 

Hundeplättchenextrakt mit \ 
inakt. Hundeserum \ 
Hundeplättchenextrakt mit j 
physiol. Kochsalzlösung \ 

Desgl. +0,004®/, Na OH . { ,| 

ii 


Auegesäte Keimzahl nach 


l| 0 Std. 

| 1 Std. 

3 Std. 

7 Std. 

0,5 

77 ! 

40 

1 

83 

reichl. Vermehr. 

0.3 

53 

39 J 

47 

156 

0,1 

■ 86 

29 | 

43 

94 

0,05 

67 

94 

93 

164 

0,5 

79 

1 47 

i 13 ! 

19 

0,3 

76 

1 50 

1 28 

57 

0,1 

68 

1 51 

, 62 

reichl. Vermehr. 

0,05 

85 

90 

: 88 

> 

0,5 

51 

65 

41 

9 

0,1 

56 

57 

| 40 

> 

0,5 

53 

34 

| 41 : 

146 

0,1 

53 

• 57 

i 46 

reichl.Vermehr. 

0,5 

55 

67 

| 117 

> 

0,1 

53 

76 

119 

> 

0,5 

33 

1 40 

46 

> 

0,1 

21 

11 

8 

127 

0,5 

46 

j 17 1 

10 

70 

0,1 

! 42 

5 1 

2 

1 


Ü 


Rind und Schaf sind der natürlichen Milzbrandinfektion in 
hohem Mafse ausgesetzt und scheinen ihr fast wehrlos gegen¬ 
überzustehen. Am empfänglichsten von allen ist das Schaf. Worauf 
diese grofse Wehrlosigkeit beruht und welche Schutzeinrichtung 
gegen Milzbrand diesen Tieren mangelt, ist unbekannt. Betrachten 
wir vorläufig das Verhalten ihrer Sera und ihrer Plättchen¬ 
stoffe. 

Das Blut des Rindes wird am besten so gewonnen, dafs am 
betäubten Tiere die ziemlich tief liegende Vena jugularis frei¬ 
gelegt und zentralwärts komprimiert wird. Das aufsen anhaftende 
Blut wird sorgfältig abgewischt und die Vene mit einem ziem¬ 
lich dicken Troikart punktiert. So erhält man tadellose, auch 
nach Monaten nicht gerinnende Plasmen. Die Plättchenausbeute 
ist sehr gering, da sich die Erythrozyten nur sehr schwer ab¬ 
setzen und infolge des langen Ausschleuderns mit den roten 
Blutzellen auch die Plättchen zum Teil mit niedergerissen 
werden. 
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Beim Schaf und bei der Ziege punktierte ich einfach die 
gestaute Vena jugularis am stehenden Tiere. 

Im Rinderserum ist eine geringe Keimabnahme während der 
ersten drei Stunden allerdings da, welche im aktiv. Serum und im 
56° inaktiv. Serum am stärksten zur Geltung kommt und in den 
halbstündig auf 61° erhitzten Seris verschwindend klein wird. 
Aber ob es sich hier um ein Absterben durch Veränderung des 
Mediums oder um eigentliche anthrakozide Stoffe, welche bei 
56° thermostabil sind, handelt, will ich wegen der wenig ekla¬ 
tanten Wirkung unentschieden lassen; das gleiche trifft für das 
Serum des Schafes zu. 

Im aktiv. Ziegenserum tritt während der ersten drei 
Stunden eine stärkere Keimabnahme zutage, so dafs man hier 
wohl das Vorhandensein eines plakinähnlichen Stoffes, nur von 
viel geringerer Wirksamkeit als bei Pferd, Kaninchen und Ratte, 
annehmen darf, welcher bei halbstündigem Erhitzen auf 61° zer¬ 
stört wird, da im 61° inaktiv. Serum fortschreitendes Wachstum 
erfolgt. 

Das Plasma des Rindes verhält sich in dem angeführten 
Falle wachstumhemmend auf Milzbrandbazillen, während im 
Schaf- und Ziegenplasma eine fortschreitende Keimvermehrung 
zu verzeichnen ist. 

Die Blutplättchenextrakte wiesen je nach der Extraktions¬ 
methode geringe Unterschiede auf. Während die Inaktivserum- 
extrakte aus Rinderplättchen und aus Schafplättchen ähnlich 
wie das Aktivserum dieser Tiere nur eine geringe Keimabnahme 
während der ersten drei Stunden zeigen, ist im 61° inaktiv. 
Serumextrakt aus Ziegenplättchen in Übereinstimmung mit dem 
Verhalten des Serums eine Keimabnahme um etwa die Hälfte 
während der ersten sieben Stunden zu verzeichnen. In dem 
gleichen inaktiv. Ziegenserum ohne Plättchenzusatz erfolgt, wie 
oben schon bemerkt wurde, eine fortschreitende Vermehrung. 
Diese Wirkung, welche bei weitem nicht die Intensität der 
Plakinwirkung beim Pferde erreicht, ist immerhin bemerkenswert 
und mufs unbedingt PlättchenstofEen zugeschrieben werden. Es 
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ist demnach die Annahme nicht von der Hand zu weisen, 
dafs es neben den stark wirksamen Plakinen der Ratte, des 
Kaninchens und des Pferdes solche von geringerer Wirksam¬ 
keit gibt. 

Im alkalisierten Kochsalzextrakte aus Schafplättchen sterben 
im konzentrierten Extrakt während der ersten 7 Stunden 
und in 0,3 Extrakt -f- 0,2 phys. Kochsalzlösung während 
der ersten 3 Stunden die Milzbrandbazillen ziemlich stark ab. 
Ob es sich hier um PI akinWirkung handelt, wage ich wegen des 
verschiedenen Verhaltens von aktiv. Serum- und von inaktiv. 
Serumplättchenextrakteu nicht zu entscheiden. Ich möchte 
darauf hinweisen, dafs das gleiche Phänomen in den mit Alkali 
und (zur Verbesserung der Lebensbedingungen) mit 2 °/ 0 inaktiv. 
Pferdeserum versetzten Kochsalzextrakten aus Pferdeplättchen 
eintritt. 

Hund. 

Beim äufserst milzbrandresistenten Hunde konnte keine 
Wirksamkeit des Serums und der Plättchen Stoffe gefunden 
werden. Den fast absoluten Schutz verleihen ihm, wie Gruber 
und Futaki nachgewiesen haben, einerseits die energische Phago¬ 
zytose, anderseits stark milzbrandfeindliche Leukozytenstoffe, 
welche auf den Reiz der eindringenden Milzbranderreger an die 
Gewebsflüssigkeit abgegeben werden und sie fast momentan ab¬ 
töten. Im Blutserum ist auch dann keine anthrakozide Wirkung 
zu Anden, wenn es längere Zeit nicht vom Blutkuchen getrennt 
wird. Es geben eben die Blutleukozyten zu wenig oder keine 
wirksamen Stoffe zur Aktivierung des Serums ab, ist doch auch 
ihre Menge eine verschwindend kleine im Vergleich zur Leuko¬ 
zytenmenge, welche sich bald an der Einbruchspforte des Milz¬ 
brandes ansammelt. 

Die Plättchenextrakte mit inaktiv. Serum sind unwirksam 
und das Absterben in den alkalisierten Kochsalzextrakten ist 
nicht durch Anthrakozidinwirkung, sondern durch Nährstoff¬ 
mangel und durch Verschlechterung der Lebensbedingungen 
durch den Alkalizusatz bedingt; denn je weniger Extrakt sich 

Archiv für Hygiene. Bd. LXX 23 
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in einem Röhrchen befindet, um so intensiver gestaltet sich die 
Keimabnahme. 

Ich möchte noch das Verhalten der Sera zweier Tierarten, 
deren Plättchengewinnung ziemliche Schwierigkeiten entgegen¬ 
standen, anführen. Beim Schweine gelang es nicht durch die 
dicke Fettschicht des Halses die Vena jugularis zu erreichen, 
selbst wenn sie gestaut wurde. Ich untersuchte daher nur das 
Blutserum, welches sich jedesmal als völlig unwirksam erwies. 

Bei der Maus war es schwer, reines Zitratblut zu gewinnen, 
da es nicht leicht in Natrium zitrat ohne Gewebssaftbeimischung 
aufgefangen werden kann. Dann ist die Plättchenausbeute so 
gering, dafs ich auf Versuche mit Plättchenextrakten verzichtete, 
nachdem ich gefunden hatte, dafs die Sera gegen Milzbrand- 
bazillen unwirksam sind. 

Auf folgende Weise kann das Serum der Maus sehr leicht 
rein gewonnen werden. Die Bauchdeckten des betäubten Tieres 
werden genau so wie bei einer sterilen Sektion eröffnet, die 
Därme zur Seite geschoben und die ganz fein ausgezogene Ka¬ 
pillare eines sterilen Wrightsehen Serumröhrchens in die Cava 
inferior oder in die Aorta abdominalis eingeführt. 

Allmählich saugt man alles Blut auf, läfst es 8—24 Stunden 
im Röhrchen zur besseren Trennung des Serums vom Blutkuchen 
stehen. Man zentrifugiert dann und hebert die überstehende 
Serumschicht mit einer Kapillarpipette ab. Nach dieser Methode 
konnten von 3—4 Mäusen etwa 1 ccm eines völlig reinen und 
sterilen Blutserums gewonnen werden. Es war gegen Milzbrand 
ganz unwirksam. 

Auch das Serum des Menschen enthält kein Anthrakozidin 
und bietet dem Milzbrand äufserst günstige Bedingungen zum 
Wachstum. 


Medium 

Menge 

Ausgesftte Keims 
0 Std. | 1 Std. | S Std. { 

»hl nach 
| 7 Std. 

Serum vom Schwein . . . 

0,5 

35 22 26 

128 

Serum von der Maus . . . 

j 0,5 

106 96 131 

reichl. Vermehr. 

Serum vom Menschen . . . 

1 0,5 j 

, 66 | 59 63 

• I , . 

> 
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Aus obigen Ergebnissen geht hervor, dafs im 
kreisenden Blute desPferdes keine milzbrandfeind¬ 
lichen Stoffe vorhanden sind, und dafs erst bei der 
Gerinnung dem Serum durch Plättchenstoffe die 
anthrakozide Wirkung erteilt wird. Inaktiv. Pferde¬ 
serum, Rinder- uud Ziegenserum werden durch 
Pferdeplättchenzusatz aufserordentlieh milzbrand- 
feindlich, während an physiologische Kochsalz¬ 
lösung keine Plakine abgegeben werden, welche 
durch Alkali oder inaktiv. Pferdeserum aktiv ge¬ 
macht werden. An destilliertes Wasser geben die 
Pferdeplättchen Stoffe ab, welche sich durch Zu¬ 
satz von inaktiv. Pferdeserum aktivieren lassen. 
Somit mufs man die Pferdeplättchen als die Quelle 
der anthrakoziden Stoffe des Serums ansehen. 

Aus den Plättchen derjenigen Tierarten, deren Sera keine 
anthrakozide Wirkung zeigen, gehen auch keine Plakine an 
Extraktionsflüssigkeiten über, und im konzentrierten Ziegenplätt¬ 
chenextrakt mit Inaktivserum und im konzentrierten Extrakt 
von Schafplättchen mit physiologischer Kochsalzlösung, dem 
Alkali zugesetzt wurde, erfolgt eine fortschreitende Abnahme 
der Keimzahl. 

Die Sera vom Menschen, von Rind, Schaf, Ziege, Schwein 
und Maus sind fast unwirksam gegen Milzbrandbazillen, und 
soweit geprüft wurde, gaben die Plättchen keine Plakine ab, 
wenn das normale Serum unwirksam war. Beim Kaninchen 
und bei der Ratte sind die Plättchen die einzige Quelle für 
die milzbrandfeindlichen Stoffe des Serums. (Gruber und 
Futaki.) 

Aus den Versuchen der genannten Autoren und aus denen 
R. Schneiders geht hervor, dafs das Büchner sehe bei halb¬ 
stündigem Erhitzen auf 56° thermolabile Alexin Milzbrandbazillen 
nicht tötet. Das Hauptargument Metschnikoffs gegen die 
Präexistenz des Alexins im strömenden Blute wird somit hin 
fällig. Das Auftreten der anthrakoziden Wirkung im Kaninchen¬ 
serum ist zwar, wie er mit Recht annahm, eine Leichenerschei 
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nung, ist jedoch von der Al exin Wirkung scharf zu trennen, 
welche in dem gegen Milzbrand unwirksamen Kaninchenplasma 
ebenso deutlich wie im Serum nachgewiesen werden kann 
(Gruber und Futaki, R. Schneider). 

Für die natürliche Resistenz der Milzbrandinfektionen 
kommen die Plakine nicht in Betracht. Das geht ziemlich klar 
daraus hervor, dafs zwischen Empfänglichkeit und Plakinbildung 
keinerlei Zusammenhang besteht. Beim Pferde kommen spontane 
Milzbrandinfektionen trotz seiner hoch wirksamen Plakine häufig 
vor und verlaufen nicht milder als bei Rind, Ziege und Schaf, 
die des Plakins vollständig oder fast vollständig entbehren. Beim 
Menschen, welcher resistenter ist, ist der Verlauf je nach dem 
Infektionsmodus verschieden. Während Darm- und Lungenmilz¬ 
brand fast ausnahmslos tödlich verlaufen, übersteht der Mensch 
sehr häufig die Infektion von Hautwunden aus. 

Refraktär verhalten sich Hund und Schwein, welche auch 
nicht die geringste Plakinwirkung aufweisen. 

Die plakinreiche Ratte ist allerdings gegen die Milzbrand¬ 
infektion ziemlich restistent, das plakinreiche Kaninchen aber 
im Laboratoriumsversuch genau so empfänglich wie Meerschwein¬ 
chen und Maus, welche kein Plakin liefern. Und bei allen 
diesen Nagern kommen sonderbarerweise spontane Milzbrand¬ 
infektionen kaum vor. 


Zweiter Teil. 

Die Bedeutung der Plättchen ist sehr dunkel. Bisher war 
nur bekannt, dafs sie irgendwie bei dem Gerinnungsvorgange 
beteiligt sind, doch ist ihre Rolle dabei nicht aufgeklärt. Durch 
die Arbeit von Gruber und Futaki ist erwiesen, dafs sie bei 
verschiedenen Tierarten das höchst wirksame Anthrakozidin pro¬ 
duzieren. Diese auffällige Tatsache bewog Herrn Prof. Gruber, 
mir die Frage vorzulegen, ob die Plättchen nicht auch eine Quelle 
von Fermenten seien. Ich untersuchte daher speziell die Plättchen¬ 
extrakte von Kaninchen, Pferd und Rind. Die Plättchen wurden 
nach der gewöhnlichen Methode dargestellt und gewaschen. Die 
Waschflüssigkeiten wurden ebenfalls untersucht. 
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Untersuchung auf tryptische Fermente. 

Kaninchen-, Pferde- und Rinderplättchen wurden mit destil¬ 
liertem Wasser mit 0,25°/ 0 Natriumkarbonat und mit bei 62° in¬ 
aktiv. Serum extrahiert. Dagegen wurden auch Plättchenauf¬ 
schwemmungen als solche zu den verschiedenen zur Prüfung ge¬ 
brauchten Flüssigkeiten gegeben. Die Extrakte und Plättchen¬ 
aufschwemmungen wurden mit der Kaseinmethode von Fuld, 
mittels Fibrinflocke, mittels 5proz. und 3proz. Gelatine und mittels 
Blutserumplatten auf eiweifsverdauende Fermente geprüft. Bei 
den Serumextrakten war die Kaseinmethode nicht anwendbar. 
Keine einzige von sämtlichen Proben zeigte eine verdauende 
Wirkung. Die Gelatine erstarrte auch nach 14 Tagen noch voll¬ 
ständig. Die Waschflüssigkeit war ebenfalls unwirksam. Die 
Rinderplättchenextrakte verhielten sich ähnlich. Bemerkenswert 
war, dafs die Plättchen mit 0,25 proz. Natriumkarbonat zu¬ 
sammengebracht, sich sehr schnell auflösten, während sich solche, 
welche vorher J / 2 Stunde auf 60° erhitzt wurden, und zu denen 
erst nachher Natriumkarbonatlösungen gegeben wurden nicht 
mehr auflösten. Tyrosin und Leuzin konnten noch nach acht¬ 
tägigem Stehen bei 40° mikroskopisch nicht nachgewiesen 
werden. 

Peptisehe Fermente. 

Die Plättchen wurden zwei Tage mit 0,2 proz. Salzsäure 
bei 40° mazeriert, dann abzentrifugiert und die Extrakte nach 
der Mett sehen Methode und mittels Fibriuflocke geprüft. Eine 
eiweifsverdauende Wirkung war nicht festzustellen. 


Labferment. 

Zur Prüfung auf Labferment wurde ein Extrakt mit 62° 
Inaktivserum und ein 0,2 °/ 0 salzsaures Mazerat, welches vor der 
Prüfung genau neutralisiert wurde, benutzt. Beide vermochten 
Milch nicht zur Gerinnung zu bringen, auch nicht nach Kal¬ 
ziumchloridzusatz. 
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Lipasen. 

Plättchenextrakte mit 0,25 proz. Natriumkarbonat, mit 62° 
Inaktivserum und reine Plättchenaufschwemmung wurden mit 
einer 5proz. sterilen Eigelbemulsion, welcher etwas Lackmus¬ 
tinktur und Chloroform zugesetzt war, ferner mit einer mit 
Lackmustinktur und Chloroform versetzten pasteurisierten Milch 
gemischt und bei 40° stehen lassen. In der Eigelbemulsion trat 
nie Säurebildung ein; in der Milch nur in oberen Rahmschichteu, 
welche vor dem Einflufs des Chloroforms geschützt blieben. Aus 
dieser Schicht angelegte Kulturen zeigten die üppigste Bakterien. 
Wucherung, während Milch, welche vorher zweimal % Stunde 
im Dampftopf erhitzt wurde und dann erst den Extraktzusatz 
bekam, keine Veränderung der Reaktion und nach 24 Stunden 
noch keine Bakterienwucherung aufwies. 

Dlastasen. 

Als Extraktionsmittel dienten Glyzerin, Wasser und 62° In¬ 
aktivserum. Die Glyzerinextrokte wurden mit Alkohol gefällt, 
ausgeschleudert und der Rückstand mit Wasser ausgezogeu. 
Geprüft wurde auf Stärke verzuckerndes Ferment, auf Maltase 
und auf Laktase. Nur in einem Falle erwies sich ein wäfsriges 
Rinderplättchenextrakt als leicht stärkeverzuckernd. In den 
anderen Fällen war die Trommersche Probe negativ, und auf 
Jodzusatz trat stets bei den mit Stärke geprüften Extrakten 
Blaufärbung ein. Auf Glykogen spaltende Fermente wurde nicht 
geprüft. 

Katalase. 

Natriumkarbonatextrakte und wäfsrige Extrakte aus Kanin¬ 
chen-, Pferde- und Rinderplättchen machten aus lproz. Wasser¬ 
stoffsuperoxydlösungen ziemlich grofse Mengen Sauerstoff frei, 
wie Dr. R. Schneider schon früher nachgewiesen hat. Im all¬ 
gemeinen fand ich die Natriumkarbonatextrakte viel energischer 
wirksam als die wäfsrigen Extrakte. 

Wäfsrige Methyleublaulösung wird durch wäfsrige Plätt¬ 
chenextrakte und durch Natriumkarbonatextrakte nicht entfärbt. 
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Autoljsine. 

Autolytische Fermente konnten ebenfalls nicht nachgewiesen 
werden, selbst nach achttägiger Suspension der Plättchen in 
destilliertem Wasser konnten nach Fällen der Eiweifsstoffe im 
eingedampften Filtrate mikroskopisch weder Tyrosin noch Leuzin 
gefunden werden. 

An die Wascbflüssigkeiten wurden in keinem Falle Fermente 
abgegeben. 

Wir kommen zu dem Schlüsse, dafs Pferde-, Rinder- und 
Kaninchenplättchen ziemlich grofse Mengen Katalasen abgeben; 
eine Eigenschaft, welche ungefähr jeder lebenden Zelle zukommt. 
Andere Enzyme enthalten sie aber nicht. Nur in einem Falle 
lieferten die Plättchen des Rindes geringe Mengen eines Stärke 
spaltenden Fermentes. 
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Atmometerstudie. 

Von 

Dr. raed. et phil. Jaroslav Hladik, 

k. u. k. Stabsarzt. 

(Aus dem chem. Laboratorium des k. u. k. Miiitärsanitfttskomitees. Vorstand: 

Generalstabsarzt Prof. Dr. Florian Ritter Kratscbmer y. Forstburg.) 

Die zum Gebrauche empfohlenen Atmometer, Atmidoskope, 
Evaporometer usw. beruhen darauf, dafs Wasser an der Luft 
frei verdampft und nach irgendeiner Zeit aus der verdunsteten 
Wassermenge auf den Feuchtigkeitsgrad der Luft geschlossen 
wird. Der in mehreren Lehrbüchern der Hygiene genannte 
Apparat von Piche 1 ) besteht aus einer etwa 25 ccm fassenden 
Glasröhre, die an einem Ende zugeschmolzen ist und welche 
nach Füllung mit Wasser durch ein Stück Kupferstecherpapier 
geschlossen und umgekehrt, das heifst mit dem offenen Ende 
nach unten in dem bezüglich seiner Feuchtigkeit zu unter¬ 
suchenden Raume aufgehftngt wird. Das Wasser verdampft vom 
Papier, an seine Stelle tritt Luft ein, deren Volumen an der 
graduierten Röhre abgelesen werden kann. Nun wird gefordert, 
dafs man diesen einfachen Apparat eiche, indem man in einer 
Reihe von Versuchen ermittelt, in welcher Zeit 1 ccm der Flüssig¬ 
keit in einem Raum von bekanntem Inhalt und Feuchtigkeits¬ 
grad bei vollständig ruhiger Luft verdampft. Ist dies geschehen, 
so soll man imstande sein, den Feuchtigkeitsgehalt der Luft 
mit Hilfe des Atmometers in 5 — 10 Minuten zu erfahren. 

') Bulletin de l'ABsociation scientifique de Franee, X. Bd, pag. 166. 
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Es liegt auf der Hand, dafs eine solche Bestimmung nur 
eine sehr ungefähre sein kann, denn die Verdunstung hängt 
nicht nur von der Zeit, sondern auch wesentlich von der Tem¬ 
peratur ab, und man darf aus der bei einem bestimmten Feuchtig¬ 
keitsgehalte ermittelten Verdunstung keineswegs einfach propor- 
tionaliter auf einen anderen Feuchtigkeitsgrad schliefsen. Es ist 
ferner der Luftdruck von Einflufs und nächst der in der Luft 
vorhandenen Feuchtigkeit endlich auch eine von der Beschaffen¬ 
heit des Apparates abhängige Konstante. Was den Einflufs der 
absoluten Feuchtigkeit der Luft resp. Tension des Wasserdampfes 
betrifft, können speziell zwei Annahmen gemacht werden, nämlich, 
dafs die verdunstete Wassermenge: 

1. der durchschnittlichen Differenz zwischen der maximalen 
Tension bei der Temperatur des feuchten Papiers und 
der vorhandenen Tension des Wasserdampfes, 

2. dem durchschnittlichen Sättigungsdefizit proportional sei, 
d. i. der durchschnittlichen Differenz zwischen der maxi¬ 
malen Tension bei der herrschenden Temperatur und 
der vorhandenen Tension. 


Demgemäfs würden sich zwei Formeln für die verdampfte 
Wassermenge ergeben: 

/ij Z (d, — d) 


und 


w 


IC 


B 

1;,ZU — <)) 
B 


1 ) 


worin d = vorhandene Tension des Wasserdampfes, 

dj = maximale Tension bei der Temperatur des feuchten 
Papiers, 

J — maximale Tension bei der herrschenden Temperatur, 
Z = Zeit in Stunden ausgedrückt, 

B = Barometerdruck, 

k u ä *2 = Konstanten, welche vom Apparate abhängen. 

Mit Hilfe dieser Formeln könnte man bei Benutzung des 
Atmometers die vorhandene Wasserdampftension in einem Raume 
bei jedem Druck und bei jeder Temperatur bestimmen. Zur 
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Feuchtigkeitsbestimmung hat man nun wohl manche andere 
vollendete Apparate zur Verfügung, doch besteht der Vorzug 
des Atmometers darin, dafs er gestattet, die durchschnittliche 
Feuchtigkeit während einer längeren Zeit zu bestimmen, man 
braucht nur die Versuchsdauer Z auszudehnen. 

Die Bestimmung der Feuchtigkeit mit Hilfe obiger Formeln 
setzt die Kenntnis der Konstanten /r x resp. k 2 voraus. Da B, w 
und Z bekannt sind, J von der Temperatur abhängt, so mufste 
nur ö und d x ermittelt werden, um die Konstanten berechnen 
zu können. 

Vorerst war es jedoch notwendig, dem Apparate eine ganz 
bestimmte Gestalt zu geben. Ich wählte mir ein gleichmäfsiges 
Glasrohr von 18 mm äufserem und 14,3 mm innerem Durch¬ 
messer, also von einer Wandstärke von 1,85 mm aus und liefs 
davon eine genau 25 ccm fassende Eprouvette herstellen, deren 
offener Rand glatt und eben abgeschliffen wurde. Die Eprou¬ 
vette hatte eine Länge von ca. 16 cm und erhielt eine Skala 
eingraviert, welche Kubikzentimeter in je fünf Teile geteilt an¬ 
zeigt, so dafs man noch ccm gut ablesen kann. Der so ver¬ 
fertigte Apparat wurde mit Wasser vollgefüllt, mit einer kreis¬ 
runden Scheibe aus stets derselben Sorte Kupferstecherpapier 
von genau 5 cm Durchmesser bedeckt und hierauf umgekehrt, 
d. h. mit dem Papier nach unten in einem Stativ befestigt. Die 
Papierscheibe hielt an diesem Apparate absolut sicher; es ist 
mir während längerer Beobachtung nie vorgekommen, dafs sie 
sich losgelöst hätte, ich halte daher die Befestigung derselben 
mit einer Klammer (Piche) für überflüssig. 

Meine Versuche zur Ermittlung der Konstanten veranstaltete 
ich zuerst in einem sehr grofsen, geräumigen Lehrsaale von einer 
Höhe von über 9 m und einer etwa halbkreisförmigen Grund¬ 
fläche, deren Durchmesser 16 m beträgt. Die Fenster und Türen 
wurden geschlossen, die Fensterplachen herabgelassen, um den 
Einflurs von Luftbewegung und Sonnenstrahlung möglichst zu 
verringern. Temperatur und Feuchtigkeitsgrad blieben, wie die 
Versuchstabellen zeigen, während der ganzen Beobachtungszeit 
ziemlich konstant. 
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Für die Berechnung der Konstante ergibt sich bei der ersten 
Annahme aus der Formel 1) 

h ~ Z (d, — Ö) . 3) 

di wurde durch gleichzeitige Beobachtung eines Psychro¬ 
meters erhalten, indem die Temperatur des feuchten Thermo¬ 
meters der Temperatur der feuchten Papierscheibe des Atmo¬ 
meters gleichgesetzt wurde, was den tatsächlichen Verhältnissen 
ziemlich genau entsprechen dürfte. 

Durch Kombinierung der Formel des Psychrometers, in 
welcher C = der Konstanten desselben, mit der Formel 1) 


d = dj — CB (f — O 
w B 


() d, - 


k\ Z 


ergibt sich ferner: 

d, —Ö= CB [t — t x ) 
wB 




CB [t — t x ) = 
k\ — 


k x Z 

0. folglich: 


■ • 4 ) 


w 

z-c^—C) . 

Für die Konstante k 2 bei der zweiten Annahme folgt aus 
der Formel 2) 

/- wB 

/‘O - t s -TT.OJ 


Z(J-Ö) 


anderseits aber auch durch Kombinierung der Formel 1) und 2): 


w B 


Ai Z 

h = 


= j 


w B 

LZ 

ic B 


, folglich: 


iv B 

"*r 


4 - Z (J — dj) 


6 ) 


In dieser Formel setzte ich das k x von der Formel 3) ein, 
weil diese weniger der zweiten Annahme fremde Faktoren enthält 
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als 4), nämlich nur während in 4) zwei mit dem Psychro¬ 
meter zusammenhängende Faktoren enthalten sind, nämlich: 
C und t 1 . 

Bei beiden Annahmen wurden somit die Konstanten auf 
zweierlei Weise festgestellt. 

Die vorhandene Tension des Wasserdampfes ö wurde bei 
jeder einzelnen Beobachtung mit Hilfe des Taupunkthygro¬ 
meters von Regnault sorgfältigst bestimmt; aus diesem Werte 
ergab sich durch Rechnung die Konstante C des Psychrometers, 
welches nicht geschwungen sondern vollkommen ruhig stehen 
gelassen wurde. 

^ wurde am feuchten Thermometer des Psychrometers abge¬ 
lesen, die Tensionen d, di und J aus der Spannungstafel ent¬ 
nommen. 

Bei der Ausrechnung der Konstanten mufste selbstver¬ 
ständlich in die Formeln 3), 4), 5) und 6) immer der durch¬ 
schnittliche Wert für die ganze Zeit, während welcher der abge¬ 
lesene Wasserverlust verdunstet war, eingesetzt werden, es be¬ 
deutet also: 

8m den Durchschnitt von 8 während der verflossenen Beob'achtungszeit, 

) » » <Vj » y * > 

t v m > » > t x » » » > 

t}t » > » tm » » » * 

t m den Tagesdurchschnitt der Lufttemperatur, 

Jm die maximale Tension bei der Temperatur tu, 

C m den Durchschnitt von C während der verflossenen Beobachtungszeit. 

' Die Untersuchungsergebnisse sind aus der folgenden Tabelle I 
zu ersehen. Gemäfs der damals herrschenden gleichmäfsigen 
Witterung zeigte auch in dem Beobachtungsraum der Feuchtig¬ 
keitsgehalt sowie die an einem Maximum-Minimumthermometer 
abgelesene Temperatur nur geringe Schwankungen, der Baro¬ 
meterdruck wechselte zwischen 744,7 und 753,9 und wurde als 
durchschnittlich mit rund 750 angenommen. Die Konstanz der 
physikalischen Faktoren ermöglichte trotz der vielleicht etwas 
zu spärlichen Ablesungen dennoch die Ermittlung gleichmäfsiger 
Konstanten. 
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Aus dieser Tabelle scheint bervmfzügehen, dafs die Konstante 
hei der zweiten Annahme veriftfslither ist als hei der ersten. 
i>jes. is.i insofern günstig, als das Atmomeler nur unter Zugrunde¬ 
legung der zweiten Annahme für eine exakte Bestimmung in 


nu*n giwbzekig zur .Ermittlung von d, ein Psychrometer auf- 
- stelle« üäd: After äbkseby während im zweiten Falle nichts anderes 
jih’het; dem Atmometer beoiVtigi wird als ein Maximnni-Miüimuiv;- 
tbm»ometer< 

Zur vollständigen Verdampfung des Wassers sind bei jtnitüeren 
Feuchtigkßitsgrßden etwa 4 bis » Tage xiüiig. vollkommen ver- 
iäfslieh wird die Bestimmung dea duidhsehhitthnheji Feuchtjg- 
keitsgrades nach '24 Stunden, hei kürzerer Hönbachtuugszeit 

■ 
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I. 


1 

| 



K 


K 

1 


0 ) © 

> 

•s .SP 

3. 

4. 

5 

6 . 

1 


i 3 




750 w 

1 


© ej 

« Ö 

w 750 

w 

w 750 

+ V ITO ) 

J 


© 

t*4 

m— 

Z C m (tM — £ Jm ) 

Z {J M — dm ) 

15,36 

_ 

58,14 

_ 

_ 


_ 

IG,25 

15,45 

52,42 

38,2 

45,15 

21,7 

21,7 

15,26 

15,45 

56,16 

40,3 

42 

21,14 

21,12 

16,05 

15,45 

51,34 

40,4 

42,32 

i 

21 

21,23 

15,65 

15,45 

49,84 

39,08 i 

43,9 

20,65 

20,77 

15,07 

15,45 

52,49 

41,42 

44,33 

21,29 

20,88 

15,65 

15,45 

50,23 

41,5 

42,85 

21,28 

20,9 

16,35 

15,45 

49,36 

40,98 

42,8 

21,37 

21,17 

15,65 

15,45 

50,54 

40,64 

42,91 

21,13 

21.04 

16.15 

15,45 

50,65 

40,2 

42,57 

20,96 

20,99 

15,36 

15,55 

52,21 

40,68 

41,62 

20,89 

20,99 

14,98 

15,55 

51,4 

40,62 

! 40,85 

20,67 

1 20,6 

16,86 

15,56 

46,62 

40,19 

41,7 

20,82 

20,87 

15,26 

15,55 

47,44 

40,38 

41,23 

20,86 

20,85 

| | 

40,35 

! 42,63 

i 

21,06 

21,01 


können der geringen verdunsteten Wassermenge wegen Ablesungs¬ 
fehler und andere Zufälligkeiten von Einflufs sein. 

Bei der Ablesung der verdampften Wassermenge richtet man 
sich wie sonst auch hier nach dem untern Räude des Flüssig¬ 
keitsmeniskus. 

Ich habe zu gleicher Zeit zwei gleiche Atmometer beobachtet 
und von den geringen Differenzen, die gelegentlich vorkamen, 
das Mittel der Berechnung der Konstanten zugrunde gelegt. 
Diese Differenzen waren vielleicht deshalb vorhanden, weil 
möglicherweise eines der Atmometer dem Luftzuge mehr aus- 
gesetzt war, wodurch an demselben etwas reichlicher Wasser 
verdampfte. Meist stimmten jedoch die Atmometer, mit welchen 
ich experimentierte, in ihren Angaben vollständig überein. 
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Es könnte vielleicht zugegeben werden, dafs bei einem 
plötzlichen Absinken des Barometerdruckes die im Atmometer 
vorhandene Luft Wasser aus dem Innern auf die Papierscheibe 
herausdrängen kann, viel wird dies aber nicht ausmachen. Ein 
plötzliches Absinken des Luftdruckes um 10 mm bedingt erst 
eine Volumvergröfserung der eingeschlossenen Luft um das 
macht, wenn z. B. 7,5 ccm Wasser verdampft sind, l j 10 ccm, bei 
15 ccm Luft 2 /io ccm Wasser, welche geringe Menge sich auf der 
Papierscheibe verteilt, jedoch nicht bewirkt, dafs diese herabfällt, 
da solche Druckerniedrigungen bei uns doch erst in Stunden 
erfolgen. Annehmen möfste man höchstens, dafs in einem so 
extremen Falle die Verdunstung momentan vielleicht um Vio ccm 
beschleunigt würde. 

Von Einflufs kann ferner noch die Temperatur auch in der 
Hinsicht sein, dafs bei einem plötzlichen Steigen derselben die 
im Apparate befindliche Luft sich ausdehnt und Wasser heraus¬ 
dringt und umgekehrt bei einem Sinken der Temperatur sich 
die eingeschlossene Luft zusammenzieht, wodurch Luft von aufsen 
eindringt. Bei 10° Temperaturdifierenz beträgt dies aber erst 
etwa ^ der bis dahin verdampften Wassermenge. Überdies 
gleicht sich, wenn der Temperaturwechsel nicht äufserst brüsk 
erfolgte, der Fehler zum überwiegenden Teile wieder aus, weil 
das herausgedrängte Wasser zunächst auf der Papierscheibe 
bleibt, sie stärker durchfeuchtet und dann doch erst verdampfen 
mufs, bevor wieder Luft eiudringen kann. Es ist aus diesen 
Gründen auch notwendig, dafs zu Beginn des Versuches das 
Wasser bei der Füllung des Apparates annähernd die Temperatur 
des auf seine Feuchtigkeit zu untersuchenden Raumes habe. 

Die Versuche dürfen ferner, wie erwähnt, nicht in direkter 
Zugluft ausgeführt werden; durch die in geschlossenen Räumen 
gewöhnlich vorkommende Luftbeweguug werden die Angaben 
des Apparates nicht merklich beeinflufst. 

Die mangelhafte Übereinstimmung mehrerer Atmometer kann, 
wie ich mich überzeugte, auch davon herrühren, dafs die anstatt 
des verdampften Wassers in die Röhre eingetretene Luft noch 
nicht emporgestiegen ist, sondern an der Papierscheibe haftet; 
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man soll darum vor dem Ablesen immer das Stativ durch leichte 
Stöfse erschüttern, damit sich etwa vorhandene Luftblasen vom 
Papier ablösen, die Papierscheibe fällt dadurch nicht herab. 

Es scheint, dafs die Luftbewegung auf die Konstante bei 
der ersten Annahme einen gröfseren Einflufs hat als auf die bei 
der Annahme II. Wenn die Luftbewegung zunimmt, mufs auch 
mehr Wasser in gleicher Zeit verdampfen, das gilt für beide 
Fälle, aber es kühlt sich dabei die Papierscheibe stärker ab, es 
verkleinert sich ^ resp. <J X in der für die erste Annahme geltenden 
Formel. Der Wert für die gefundene absolute Tension verkleinert 

sich also bei der ersten Annahme <) = <), — doppelt, einer- 

seits durch Zunahme von w, anderseits durch Abnahme von ö lt 

während er bei der zweiten Annahme ö = J — nur durch 

Zunahme von w verkleinert wird. Bei der zweiten Annahme war 
also der Einflufs der im Beobachtungslokale vorhandenen ge¬ 
ringen Luftbewegung kleiner. 

Aus diesem Grunde und zufolge der Ergebnisse der Tabelle I 
bestimmte ich in den weiteren Versuchen nur die Konstante Zr 2 . 
Ich prüfte dieselbe bei verschiedenen Temperaturen und Feuchtig¬ 
keitsgraden, es zeigte sich hierbei, dafs lc 2 insofern veränderlich 
sei, als es mit steigender Temperatur ab-, mit sinkender zunehme, 
was aus den folgenden Tabellen ersichtlich ist. 


M 


i[ 11 

Beobachtung«- 1 

iL 

B 2 


r« n 

o 

’tn ^ 

fl 

0) ’ 

fl 

O 

> 

*-> g 

;ff 

«M -*2> 1* 

3 £ © 

* g t 
*■§ 0„ 

<D 

% 

& 

Datum 

i dauer : z w 

i ii | 

1 I ; 

II ! 

g 5 

® o 

II 


^ II 

® * 
eS — 

ä o 

I II 

CD 

o 

NJ 

II 

a m O v 

3 -g s § 
b = ~ « 

S 





k fl 


X 


_ ß Ä 



von 

bis | 1 



£ 

5 


•a s 


2/X 

lOV/jVra. 

5 nm. 6,5 1,5 

18,7 

8,18 

16,05 

8,18 

21,9 

_ 


3'X 

> 

lOvra. 23,5 

1 0,1 

18,8 

8,29 

i 

16,15 

! 8,24 

j 20,38 

— 


> 

* 

5 l/ 2 nm. 31 6.8 

18,86 

, 8,81 , 

. 16,2 

i 8,43 

j 21,17 

— 

II 

4/X 

i 

12 ra. 49,5 10,5 

18,1)3 

8,75 

! 16,3 

! 8,51 

1 20,43 

— 


B/X 

> 

9 vm. 70,5 1 14,9 

19,06 

9,29 16,4 

i 8,66 

! 20,48 1 

— 


ti/X 

> 

1 nm. 98,5 21,3 

’*• i,o4 ' 5l S 

19,05 

7,14 

16,4 

, 8,41 

S 20,3 

1 __ 

i 

i 

> 

> 

| lö.i 

6,53 

16,45 

1 8,14 

19,87 ii 19,86 
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Tabelle Nr. 

Datum 

j Beobachtungs¬ 
dauer 

| 

1 

I 

! z 

w 

Temperatur¬ 
durchschnitt tat 

<) 

fl 

O 

» * 

H II 

3 J 

B TB 

X & 

9S 

fl 

O 

> 

— JL 

1 11 

CD 

JS w 
fl 

M 

I.-N 
i Jt 

ZU 

»» I & 

S 

II 

k 2 korrigiert auf i 

den durchschnitt¬ 
lichen Barometer-! 
stand 

1 

von 

i 

bis 


7/X 

8*/, vm. 

— 

— 

— 

— 

5,93 

— 

— 

— 

— 


> 

> 

ll l / s vm 

3 

0,8 

17,6 

6,23 

14,98 

6,08 

22,5 

— 


» 

> 

7'/j a. 

11 

3 

18,6 

6,45 

15,95 

6,34 

21,28 

— 


8'X 

> 

11 vm. 

26,5 

7 

18,4 

6,14 

15,75 

6,19 

20,72 

— 



* 

6 1 /, a. 

34 

8,9 

18,35 

6,76 

15,7 

6,3 

20,89 

— 


9/X , 

> 

5 nm. 

56,5 

14,2 

18,18 

7,14 

15,53 

6,44 

20,74 

— 


10/X 

> 

12'/,nm. 

76 

i 

18,4 

18,03 

6,76 

15,39 

6,49 

20,4 

20,43 


17/X 

12 in. 

_ 

i _ 

_ 

_ 

7,44 

— 

_ 


_ 


> 

> 

5'/j nm. 

5,5 

1.3 

17 

7,29 

14,42 

7,37 

25,14 

— 


18 /X 

> 

lOVoVm. 

22,5 

3,9 

14,75 

5,73 

12,51 

6,82 

22,85 

22,76 

V 

19/X 

8 vm. 


— 

— 

— 

1,96 

_ 

— 

1 

| 



> 

> 

5 nm. 

j 9 

1,8 

6 

. 

1,96 

6,97 

1,96 

29,94 1 

30,02 


21/X 

4*/ 4 nm. 

_ 

_ 

_ 


3,16 

_ 

_ 

| 

_ 


22/X | 

. 

10 vm. 

17,75 

3,2 

7,25 

3,09 

7,73 

3,13 

1 29,4 

— 


I 

> I 

> 

5 nm. 

24,75 

4,4 

7,83 

3,33 

7,9 

3,19 

28,31 

— 

VI 

23/X 

> 

8 1 /, vm. 

40,25 

7.2 

7.3 

8,1 

3,23 

8,49 

3,2 

25,54 

-- 


i 

» i 

1 > 

& nm. 

48,75 

8,8 

8,28 

3,48 

8,11 

3,26 

27,91 

— 


24/X i 

i > 

10 vm. 

65,75 

11,7 

8,5 

3,86 

8,27 

3,36 

27,18 

— 


> | 

! > 

11 vm. i 

66,75 

11,9 

8,57 

3,86 

8,3 

3,43 

27,46 

27,5 


28/X I 

l s / 4 nm. 

! 

_ 

_ 

_ 

5,99 

_ 

_ 

_ 

_ 

VII 

29/X i 

> 

12V 4 nm. 

22,5 

3,3 

12,25 

5,78 

10,6 

5,89 

23,9 ! 

| — 


30 X 

> 

9 # / 4 vm. 

44 

! 

6,5 

12,13 

1 5,86 

1 

10,52 

| 5,88 

23,88 ( 

1 

; 24 


30/X 

9*/ 4 vm. 

6*/ 4 a. 

| 9 | 

! 1,5 

13,5 

6,24 

11,51 

_ 


! 

VIII 





■n 





I 



31/X 

> 

! i 

1 l l / 4 vm. 

1 

25,5 

| ’' ■ | 

- 

4,1 

13,15 

5,94 

11,24 

1 

6,09 

23,131 

! 

' 23,13 


Versuch in einem 6 m hohen, 5 m breiten, 10 m langen Magazine 
des k. u. k. Garnisonspital es Nr. 1 in Wien: 



3/X !' 5 nm. 

1 

__ j| 

_ 

_ 

! , 

6,6 

_ 

i 

IX 

l/XI 

10 l / 5 vm. 

17,5 

2,4 

12 

5,66 

10,43 

6,13 ' 23,92 ! — 


2/XI 1 

5 l / 2 nm.' 

48,5 

6,4 

11,33 

5,42 

10 

5,89 24,08 24,34 
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Versuch in einem Magazine (6 m : 6 m : 6 m): 


Tabelle Nr. 

Datum 

T 

Beobachtung- j 

(lauer y 

i. 

i 

n~ 

w 

l! 

1 t 

' 

A 

c 

o 

s 

5 * 

II 

£ * 

5 — 

•ß V 

c 

p 

1 H 

K j.. 

Z ' 

* 1 

£ >• 
r.,-. 

* 

03 C © 

e 'S 1 

4 2 2 x 

5 £ 51 

t s - « 

O W ® 

1 

| von 

i 

bis 




2/XI 

5 3 / 4 nm. 

: 

i 


_ 

5,39 

_ 


_ 

_ 


3/XI 

> 

4 1 / 2 nm.) 22,75 

2,8 

9,5 

5,09 

8,84 

5,24 

25,64 

— 

X 

4/XI 

> 

lüVjVm. 40,75 

5,0 

9 

4,77 

8,55 

5,08 

26,52 

— 





80 






1 


5/XI 

> 

> 64,75 

8,1 

8,73 

4,6 

8,4 

4,96 

27,11 

27,46 


5/XI 

|10 l / a vm. 

— 1! — 

— 

— 

4,6 

— 


— 

— 

XI 

6/XI 

» 

10 vm. i 23,5 

3,0 

8,0 

4,34 

7,99 i 

4,47 ! 

27,2 1 

1 


7/XI 

1 

> i; 47,5 

6,1 

7,55 

3,86 

7,75 1 

4,27 

! 27,68 j 

i 1 

| 27,68 


7/XI 

10 vm. 

1 

— 

— 

3,86 

— 


1 j 

_ 

XH 

8/XI 

! » 

10 vm. || 24 

3,2 

6 

3,31 

6,97 

3,59 

29,59 i 

29,39 


9/XI 

|j > : 

lOVaVm. 48,5 

6,5 

5,75 ; 

1 3,54 

6,85 

1 

3,57 

30,65 

1 30,45 

L, 


10/XI 

4 nm. 

| _ _ 

' _ 

_ 

3,23 

{ 


_ 

i 

i 

XIII 

11/XI 

II • 

j 5'/. nm. I 25,25 

3,0 

4,3 

3,78 

I 

i — 

— 



12/XI 

y 

i 10 vm. 42 

4.9 

4,65 

3,56 

6,35 

| 8,52 

30,92 

31,04 

V TT T 

11/XI 

') l / 4 nm. 

_ r _ 

_ 

; : 

3,78 

| _ 

j _ 

. _ | 

_ 

XIII a 

12/XI 

!' » 

| 

10 vm. 16,75 | 

! r 

1.9 

5,0 

3,56 

6,51 

3,67 

' 29,96 ! 

! 1 

30,08 


Versuch in einer Bretterhütte (4 m : 4 m : 3 m), welche im Hofe 
an das Garnisonspitalgebäude angebaut ist: 


a 

VT V 

9/XI ll'/jvm.! — — 

> ij > i 5 s / 4 nm. 6,5 

0,6 

1,75 

3,41 

3,16 



_ 

1 

= 

Al V 

b 

10/XI lOVjVm.! — Ü — 

> ji > j 4 nm. | 5,5 

0,4 

-0,5 

2,84 

2,93 

: 

i 

— 



a und b: 1 12 

1 

1,0 : 0,63 

1 


| 4,78 

3,09 

36,98 36,98 

’ ,1 ’ 


Versuche in einem Zimmer (2.5 m : 6 m : 5 m): 



1/XII 

5 nm. 

_ |l _ 

|-1 

— 

13,68 

_ 

_ 

_ 1! 

— 

XV 

2/XII 

i > 

lO'/jVin.l 17,5 

5,7 

28,5 

13,95 

— 

— 

— | 

! — 


> 

: ’ i 

1 nm. !j 20 

6,6 

1 1 

28,6 

12,43 

29,06 

13,19 

15,6 1 

i 

15,72 
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In den folgenden Tabellen wurde d m aus den durchschnitt¬ 
lichen Angaben des Psychrometers bestimmt, dessen Konstante 
bei ruhiger Luft gleich 0,0012 gefunden worden war (siehe 
Tabelle II). Den Temperaturdurchschnitt entnahm ich den An¬ 
gaben des Registrierthermometers von Richard. 


Tabelle Nr. 

Datum 

■ Beobachtungs- 
tiauer 

1 f 

X ■ w \ t 

1 

tu 

/, 

^ 1 m 

.tu 

r>',„ 

i 

! 

® ar 

II 

- 

S * £ ~~ 

■f!*I 
s* l 
-"ll 

von ! bis 

i 1 





10/XII 

- 1 

< r.m. ! — 

_ 

-26 


20,8 

_ 


_ 




ll/XII 

> 8 l / 4 vm 

— 

- 25,4 

— 

20,8 

— 

— 

— 

— 

— 


> 

» 

— 

- ! 25,4 

— 

20,8 

— 

— 

— 

— 

— 

XVI 

> 

> 10V,vm. 

— 

- 25,6 

— 

21,4 

— 

1 



— 


> 

> UVjVm. 

— 

- 1 25,5 

— 

i 21,5 

— 

1 

— 

1 __ 

— 


> 

> | 1 nm. 

— 

1 - | 25,6 

— 1 

22 

— 

1 — 

— 

— 

— 


> 

» | 4 nm. ! 

21 

4,2 25,2 

25,5 

21,8 j 

21,3 

24,23,15,74 

17,67 

17,33 


4/Xirj; 

j 8' ’j vm.' — 

— 

— 1 — 

— i 

14,6 

— 

— 

— 

— 

— 


> 

» I 1 nm. 

■ ■ — 

■ _ ! _ i 

— 1 

16,4 

— 

— 

— 

— 

— 

XVII 

1 I 

> |4 1 / s nm. l , 

— 

1 — 1 — | 

— ; 

15,4 

— 

_ 

— 

— 

— 


> 1 

j » j 7 nm. 1 

— 

— ! — 

i 

15,6 

— 

— 


— ; 

— 


5/XII 

> 8 1 /, vm. 

24 

7,5 1 - : 

22 

14,3 

15,26 

19,63 

6,8 

18,27 

18,36 


Bei dem folgenden Versuche gelang es, die Temperatur 
und Feuchtigkeit des Zimmers durch Gasflammen sowie durch 
ständige Erwärmung von Wasser in einem grofsen Topfe be¬ 
deutend zu erhöben und auf gleichmäfsiger Höhe zu erhalten. 


XVIII 

5/XII 

> 

6'XII 

> 

> 

4 nm. 

> 

ll 

» 

> 

ll 9 

!' 

6Vj nm. — 
9V s vm — 
12V 4 nm.i! — 
6V 4 nm.jj 26,25 

6,5 


22 

16,5 

16.5 
17 

17 

17.5 

' 

_ 

16,9 

19,63 

9,66 

18,63 ij 

18,8 


7/XII 

* 8 1 \ vm. 

f 


— 


10,8 

— 


: 

— 

— 


> 

> 

12 m. — 

— 1 

— 

— 

11,4 

— 

— 

— 1 

1- 

— 

XIX 

» 

> 

^Vjnm. — 

— 


- 

11,4 

— 

— 

— 

— 

— 


> 

> 

6 nm. — 1 

— 

— 

1 

11,6 

— 

— , 

— 

_ 

— 


8/X1I 

> 

8 l /jvm. 24 

5,9 

— 

16,1 

10,8 1 

11,2 

13,6 

5,45 

22,62 

22, S 
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Zusammenstellung der Resultate: 


tM 

K 

nach 

Tabelle 

tu 

Ä * 

nach 

Tabelle 

0,68 

36,98 

! 

XIV 

12,13 

1 ! 

; 24 

VII 

2,85 

33,38 

I XX 

13,15 

1 23,13 1 

VIII 

4,65 

31,04 

! XIII 

14,75 

22,76 

IV 

5 

30,08 

XHIa 

16,1 

22,8 

XIX 

5,75 

30,45 

XII 

18,03 

20,43 

III 

6 

30,02 

1 V 

18,2 

20,86 

I 

6 

29,39 

XII 

19,1 

19,86 

II 

7,55 

! 27,68 

XI 

22 

18,36 

XVII 

8,57 

27,5 

: VI 

22 

18,8 ; 

XVIII 

8,78 

27,46 

X 

25,5 

17,33 

XVI 

11,38 

24,34 

I IX 

28,6 

15,72 

XV 


Trägt man die Werte für die Konstanten und die Tempera¬ 
turen in ein Ordinatensystem ein (Fig. 1), so erkennt man, dafs 
eine durch die Mitte der oberen Enden der verschiedenen Kon¬ 
stanten ziehende Linie einen parabelartigen Verlauf zeigt und 
sich durch die Formel = a — }lb tu gut wiedergeben läfst. 
Die Konstanten a und b ermittelt man durch Einsetzen zweier 
Wertepaare, z. B.: 

Zfo = 36,98, t M = 0,63 

und 

1ü, = 15,72, W = 28,6 
36,98 = a — fb • 0,63 
15,72 — a— JbT: 28,6 

es ergibt sich hieraus für a: 40,685, für b : 21,8. 
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Diese Werte ergeben, in die Formel k 2 = a — fb tü ein¬ 
gesetzt folgenden Ausdruck für die Konstante: 


Ä, = 40,685 — /21,8 Tu .7) 

Die nachfolgende Zusammenstellung zeigt die gefundenen 
und berechneten Werte nebeneinander: 


tM 

K 

tM 

K 

gefunden 

berechnet 

Differenz 

gefunden 

berechnet 

Differenz 

0,63 

36,98 

36,98 

0 

12,13 

24 

24,43 

-0,43 

2,85 

33,38 

32,8 

+ 0,58 

13,15 

23,13 

23,76 

-0,63 

4,65 

31,04 

30,62 

+ 0,42 

14,75 

22,76 

22,76 

0 

5 

30,08 

30,25 

-0,17 

16,1 

22,8 

21,95 

+ 0,85 

5,75 

30,45 

29,49 

+ 0,96 

18,03 

20,43 

20,86 

— 0,43 

6 

30,02 

29,25 

+ 0,77 

18,2 

20,86 

20,77 

+ 0,09 

6 

29,39 

29,25 

+ 0,14 

19,1 

19,86 

: 20,28 

J -0,42 

7,55 

27,68 

27,86 

— 0,18 

22 

18,36 

18,79 

1 -0,43 

8,57 

27,5 

27,02 

+ 0,48 

22 

18,8 

18,79 

; +o,oi 

8,73 

27,46 

26,89 

+ 0,57 

25,5 

| 17,33 

17,11 

+ 0,22 

11,33 

24,34 

24,97 

1 

— 0,63 

28,6 

1 15,72 

15,72 

0 
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Die gefundenen Werte und die berechneten sind demnach 
in guter Übereinstimmung, wodurch die Annahme des Parabel¬ 
stückes gerechtfertigt erscheint. Die wichtigste Bedingung für 
die Ermittlung der Konstante — eine stets gleichbleibende 
Temperatur und Feuchtigkeit — konnte nicht immer genau 
eingehalten werden; hierdurch erklären sich die Abweichungen 
der tatsächlich gefundenen Werte von den berechneten. 

Unter Benutzung der zweiten Annahme — Formel 2) — 
und dem für Zr 2 gefundenen Werte 7) gelangt man schliefslich 
zu dem folgenden Ausdrucke für die Bestimmung der durch 
schnittlichen Tension des Wasserdampfes: 


dm = Jrn - 


W B„ 


(40,685 — jj 21,8 t m ) Z 


Hierin ist: 


8 ) 


Z = die Beobachtungsdauer in Stunden, 

t m = die mittlere Temperatur während der Beobachtung, welche 
man den Angaben eines Maximum-Minimumthermometers 
entnimmt, 

J m — die maximale Tension des Wasserdampfes bei der Tem- 
ratur t m , 

iv — die Anzahl der verdampften ccm Wasser, 

B m = der mittlere Barometerdruck. 


Nachdem dieser mit seinen gewöhnlichen Schwankungen 
von 10—20 mm nur sehr wenig am Werte von d m ändert, so 
kann er in den meisten Fällen als gleichbleibend angenommen 
werden, für Wien also als durchschnittlich 744 mm. 

Die Genauigkeit des Resultates der Methode hängt beson¬ 
ders davon ab, ob man die richtige mittlere Temperatur während 
der Beobachtungszeit erfährt. Man mufs darum berücksichtigen, 
dafs bei Ablesung des Thermometers nach längerer Zeit even¬ 
tuelle vorübergehende, kurz auftretende Extreme der Temperatur 
den Durchschnitt unrichtig beeinflussen könnten. Eine öftere 
Ablesung und frische Einstellung des Maximum-Minimumthermo¬ 
meters wird deshalb dann notwendig sein, wenn die Temperatur 
gröfseren unregelmäfsigen Schwankungen unterworfen ist. 
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Das durch die Formel 40,685 — y21,8 t m angegebene Ver¬ 
halten der Konstante gilt selbstverständlich vorläufig nur 
zwischen den untersuchten Temperaturen von 0,63 — 28,6° C, 
ferner gilt es nur bei ruhiger Luft, d. h. wenn man das Atmo¬ 
meter während der Verwendung wenigstens vor direkter Zugluft 
schützt, endlich gilt es nur für ein Atmometer der beschriebenen 
Form 1 ). Speziell ist es wichtig, genau dasselbe Papier — so¬ 
genanntes Kupferstecherpapier —, und zwar eine kreisrunde 
Scheibe von 5 cm Durchmesser zu verwenden. Es ist notwendig, 
dafs die untere Öffnung des Atmometers genau das angegebene 
Kaliber (18 mm äufserer Durchmesser, 1,85 mm Wandstärke) auf¬ 
weise, da bei andern Dimensionen natürlich, und wie ich mich 
auch überzeugte, andere Wassermengen verdampfen. Weil dieses 
Postulat bei den Kaliberunterschieden, welche sogar an einem und 
demselben Glasrohre an verschiedenen Stellen zumeist beobachtet 
werden, schwer zu erfüllen ist, so liefs ich am untern Ende des 
Atmometers eine Messingfassung anbringen, welche leicht in 
gleicher Dimension erzeugt werden kann. 

Das Atmometer ist vor direktem Sonnenlicht geschützt auf¬ 
zustellen. 

Zur Füllung nehme man am besten destilliertes Wasser, 
da ja Wasser mit gelösten Substanzen je nach der Menge der¬ 
selben verschieden schnell verdampft. Man fülle die Röhre bis 
zum Rande mit Wasser von der Temperatur des Raumes, dessen 
Feuchtigkeit man bestimmen will, und bedecke sie mit der 
Papierscheibe so, dafs keine Luft dabei eintrete, daun wische 
man die Röhre mit einem Tuche ab und klemme sie mit der 
Papierscheibe nach unten in das Stativ. 

Die Beobachtung dauere womöglich 24 Stunden, sie kann 
sich auch bis auf etwa vier Tage erstrecken; je länger die Be¬ 
obachtung, desto verläfslicher ist im allgemeinen das Resultat. 
Dann lese man den untern Rand des Meniskus ab, nachdem 
man durch leichte Erschütterungen Luftblasen, die am Papier 
noch anhaften, freigemacht hat. 

1) Dasselbe kann samt Stativ, Thermometer, Spannungs- und Kon¬ 
stantentafel bei der Firma C. Reichert, Wien, Bennogasse 24 bezogen werden. 
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Konstantentafel. 


tm 

k 

log k 

744 

k 

, 744 

log - k 

tm 

k 

log k 

744 

k 

, 744 

,og ~r 

0 

40,685 

1,60944 

18,20 

1,26213 

15,5 

22,31 

1,34850 

33,35 

1,52307 

0,5 

37,38 

1,57264 

19,9 

1,29893 

16,0 

22,01 

1,34262 

33,8 

1,52895 

1,0 

36,02 

1,55654 

20,66 

1,31503 

16,5 

21,72 

1,33686 

34,25 

1,53471 

1,5 

34,97 

1,54370 

21,28 

1,32787 

17,0 

21,44 

1,33122 

31,7 

1,54035 

2,0 

34,08 

1,53250 

21,83 

1,33907 

17,5 

21,16 

1,32556 

35,16 

1,54601 

2,5 

33,3 ! 

1,52244 

22,34 

1,34913 

18,0 

20,88 

1,31973 

35,63 

1,55184 

»,o 

32,6 

1,51322 

22,82 

1,35835 

18,5 

20,61 

1,31408 

36,1 

1,55749 

3,5 

31,95 

1,50447 

23,2!) 

1,36710 

19,0 

20,34 

1,30835 

36,58 

1,56322 

4,0 

31,35 

1,49624 

23,73 

1,37533 

19,5 

20,07 

1,30255 

37,07 

1,56902 

4,5 

30,78 

1,48827 

24,17 

1,38330 

20,0 

19,81 

1,29688 

37,56 

1,57469 

5,0 

30,25 

1,48073 

24,59 

1,39084 

20,5 

19,55 

1,29115 

38,06 

1,58042 

5,5 

29,74 

1,47334 

25,02 

1,39823 

21,0 

19,29 

1,28533 

38,57 

1,58624 

6,0 

29,25 

1,46613 

25,44 

1,40544 

215 

19,04 

1,27967 

39,08 

1,59190 

6,5 

28,79 

1,45924 

25,84 

1,41233 

22,0 

18,79 

1,27393 

39,59 

1,59764 

7,0 

28,34 

1,45240 

1 26,25 j 

1,41917 

22,5 

18,54 

! 1,26811 

40,13 

1,(50346 

7 ,5 

27,9 

1,44560 

| 26,67 

1,42597 

23,0 

18,3 

1,26245 

40,66 

I 1,60912 

8,0 

27,48 

1,43902 

27,08 

1,43255 

23,5 

18,05 

! 1,25648 

41,22 

| 1,61509 

8,o' 

27,08 

1,43265 

27,47 

1,43892 

24,0 

17,82 

1,25091 

41,75 

1,62066 

9,0 j 

26,68 

1,42619 

! 27,89 

1,44538 

24,5 

17,58 

1,24502 

42,32 

! 1,62655 

9,5 ! 

26,3 

1,41996 

28,29 

1,45161 

25,0 

17,34 

1,23905 

42,91 

1 1,63252 

10,0| 

! 25,92 1 

1,41363 

28,7 

1,45794 

25,5 

17,11 

1,23325 

43,48 

i 1,63832 

10,5 

25,56 

1,40756 

29,11 

1,46401 

26,0 

16,88 

1,22737 

44,08 

i 1,64420 

11,0 j 

25,2 

1,40140 

29,52 

! 1,47017 

26,5 

! 16,65 

1 1,22141 

1 44,69 

| 1,65016 

11,5 ; 

24,86 

1,39550 

; 29,93 

1,47607 

27,0 

16,43 

; 1,21564 

‘ 45,28 

1,65593 

12,0 

24,51 

1,38934 

1 30,36 

1,48223 

27,5 

1 16,2 

1,20952 

, 45,93 

1,66205 

12,5 

24,18 

1,38346 

30,77 

1,48811 

28,0 

15,98 

1,20358 

46,56 

1,66799 

13,0 

23,85 

1,37749 

81,19 

1,49408 

28,5 

15,76 

1,19756 

47,21 

1,67401 

13,5 

23,53 

1,37162 

31,62 

1,49995 

29,0 

15.55 

i 1,19173 

' 47,85 

1,67984 

14,0 

23,22 

1,36586 

82,04 

1,50571 

29,5 

15,33 

1,18554 

48,53 

1,68603 

14,5 

15,0 

22,91 

22,61 

1,36003 

1,35430 

32,47 
, 32,91 

1,51154 

1,51727 

30,0 

t 15,12 

■ 1,17955 

49,21 

1,69202 


Durch Einsetzen der Werte von t m , J m , w, Z und B m (even¬ 
tuell 744) in obige Formel 8) erhält man die durchschnittlich 
vorhandene Tension des Wasserdampfes und kann, wie bekannt, 

die relative Feuchtigkeit berechnen: F — • — . 

m 

Das beschriebene einfache Atmometer dürfte für hygienische 
Zwecke von besonderem Werte sein, indem es gestattet, ohne 
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besondere Mühe die durchschnittliche Feuchtigkeit eines Raumes 
unter blofser Zuhilfenahme eines Maximum-Minimum thermo- 
meters zu bestimmen. Für diese Zwecke ist dem Apparate eine 
Tafel beigegeben, in welcher man die Werte der Konstante 
744 

resp. die von —— für 0°—30° C findet und in die Formel: 

K 

, _ . ß m V - / w 744 

o m — Jm g /. resj). o m — J m 2? * p 

einsetzen kann. 
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Über die Desinfektionswirkung des Bügelns in der 
Prophylaxis von Infektionskrankheiten. 

Von 

I)r. Karl Svehla, 

Professor der Kinderheilkunde an der k. k. böhm. mediz. Fakultät. 

(Aus dem Hygienischen Institut des Prof. Dr. Gustav Kabrhel 

in Prag.) 

In der Durchführung der Prophylaxis von Infektionskrank¬ 
heiten stellt sich dem praktischen Arzt, namentlich auf dem 
Lande, eine ganze Reihe von Hindernissen in den Weg, die zu 
überwinden sehr schwer, oft sogar unmöglich ist. 

Eine von den ersten Anforderungen, welche an den an¬ 
steckende Krankheiten behandelnden Arzt gestellt werden, ist 
die, dafs der Arzt selbst die ansteckende Krankheit einerseits in 
die seiner Pflege anvertrauten Familien, anderseits in die eigene 
Familie nicht übertrage. 

Das betrifft in der Stadt namentlich die Kinderärzte, welche 
verhältnismäfsig am meisten mit den ansteckenden Krankheiten, 
deren ganze Reihe dem Kindesalter eigen ist, zu tun haben. 

Die Prophylaxis in dieser Richtung habe ich in meiner 
Privatpraxis so durchgeführt, dafs ich von jedem Fall einer 
ansteckenden Krankheit, den ich behandelte, nach Hause 
zurückkehrte, wo ich Kleider eventuell auch die Wäsche weg¬ 
legte, in einen besonderen, fest geschlossenen Schrank legte und 
dann wieder reine, in einem anderen Zimmer vorbereitete 
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Wäsche uud Kleider anzog, um wieder in die weitere Praxis 
zu gehen. Zu den folgenden Visiten bei derselben ansteckenden 
Krankheit benutzte ich bis zum Ende der Behandlung fort¬ 
während dieselben Kleider. 

Hatte ich gleichzeitig mit verschiedenen ansteckenden 
Krankheiten befallene Kinder zu behandeln, so benutzte ich 
für jede Person ein anderes Kleid, welches ich wieder zu Hause 
getrennt von den anderen weglegte und aufbewahrte. 

Nach Beendigung der Behandlung einer von den anstecken¬ 
den Krankheiten desinfizierte ich die im geschlossenen Kasten 
aufbewahrten Kleider mit Formaldehyddämpfen. 

Diese Weise der Verhütung von Übertragung der an¬ 
steckenden Krankheiten erscheint auf Grund des Faktums, dafs 
ich weder in meine eigene Familie noch in andere Familien 
bisher keine ansteckende Krankheit übertragen hatte, sehr wirk¬ 
sam, ist aber sehr schwierig wegen der grofsen damit verbundenen 
Mühe sowie wegen des durch Überziehen und nach Hause Zu¬ 
rückkehren verursachten Zeitverlustes, so dafs dieselbe bei etw r a 
gröfserer Praxis physisch schwer durchführbar wird. 

Um meinen Vorgang in der Prophylaxis von ansteckenden 
Krankheiten zu vereinfachen, begann ich, bei meinen mit einer 
ansteckenden Krankheit befallenen Kranken zu Hause sterili¬ 
sierte lange Leinwandmäntel zu benutzen, mit welchen ich mein 
ganzes Oberkleid bedeckte. 

Dies war natürlich sicher nur für den ersten Besuch, für 
den zweiten Besuch mufste man den Mantel wieder sterilisieren, 
sollte derselbe nicht zum Ausgangsorte der Infektion des Ober¬ 
kleides werden, namentlich bei stark ansteckenden Krankheiten, 
bei welchen weder der Krankheitserreger noch der Weg der 
Infektion, wie z. B. beim Scharlach, bekannt ist. 

Die bisherigen Sterilisationsverfahren der Wäsche mit 
heifsem Dampf oder Kochen boten wegen ihrer Schwierigkeit 
in vielen Familien manche Hindernisse und wurden deshalb 
auch unverläfslich wegen mangelhafter Durchführung derselben. 

Ein einfacheres, jedoch ziemlich wirksames Verfahren von 
Desinfektion der Kleider sowie der Wäsche, welches insbeson- 
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dere für das Kleid des Arztes wünschenswert wäre, aufzufinden, 
dies v^urde zum Ziel meines Bestrebens. 

Meine Aufmerksamkeit wurde auf das Bügeln gerichtet, 
welches mir fähig schien, diese Frage zu lösen. 

Zu diesem Zwecke unternahm ich in dem k. k. böhmischen 
hygienischen Institute in Prag eine Reihe von Versuchen, deren 
Resultate ich in der vorliegenden Abhandlung mitteile. 

Meine Versuche über die Desinfektionswirksamkeit des 
Bügelns führte ich mit Hilfe von vier Arten des Bügeleisens: 

1. Bügeleisen, welches mit Glüheisen geheizt wurde, 

2. Bügeleisen, welches mit Holzkohle geheizt wurde, 

3. Bügeleisen, welches mit Gasflamme geheizt wurde, 

4. Bügeleisen, welches mit Spiritusbrenner geheizt wurde. 

Vor allem wurde die Temperatur der benutzten Bügeleisen 
bestimmt, indem das geheizte Bügeleisen auf das Quecksilber- 
gefäfs eines in dünnes, feuchtes Tuch gehüllten Thermometers 
gelegt wurde. 

Die Temperatur, welche bei einzelnen Bügeleisen erreicht 
wurde, betrug: 

1. 196° C ohne Flamme, 

2. 220° C » > 

3. 238° C » » 

4. 312° C » s , 400° C mit Flamme. 

Die hoch geheizten Bügeleisen können nicht angewendet 
werden, sondern man mufs sie abkühlen lassen, damit sie das 
Kleid nicht verbrennen. Der Sterilisutionseffekt erscheint bei 
Anwendung von den verschiedenen Arten des Bügeleisens gleich¬ 
wertig. 

Meine Versuche habe ich auf folgende Weise durchgeführt. 

Man benutzte verschiedene Leinwandarten, Baumwoll- und 
Wollstoffe verschiedener Bearbeitung, feine Zephire, Mantel¬ 
stoffe, Sammete, dünne Flanelle, Wollflanelle, Stoffe für Damen- 
sowie Herrenkleider; die Dicke dieser Stoffe war sehr verschie¬ 
den: es waren sehr dünne bis sehr starke Stoffe. 
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Die Stoffe infizierte ich eutweder durch Eintauchen der¬ 
selben in das Flufswasser, durch Staubabwischen im Labo¬ 
ratorium , durch Einlegen in Betten von kranken Kindern, 
durch Zerreiben der Reinkulturen von Bacillus typhi, Bacil¬ 
lus diphtheriae, Streptococcus, Streptococcus erysipelatis, Sta- 
phylococcus oder durch Giefsen des Kondensationswassers der 
Kultur von angeführten Mikroorganismen auf die betreffenden 
StofEe. 

Die so infizierten StofEe wurden bakteriologisch untersucht 
und aus denselben die Mikroorganismen gezüchtet, indem ent¬ 
weder mit einem Platindraht die StofEe bestrichen wurden und 
darauf die Infektion auf Agar übertragen wurde, oder indem die 
Agarplatten mit infizierten Stoffen berührt wurden, oder indem 
ein Teil des Stoffes in der Petrischen Agarschale übergossen 
wurde. 

Das erste Verfahren der Übertragung der Infektion vom 
Stoff auf Agar mit Platindraht erwies sich nicht als verläfslich, 
die Agarplatten blieben auch bei sichtbarer Infektiosität der 
Stoffe steril, und deshalb wurde das Verfahren verlassen. Die 
infizierten Stoffe wurden dann gebügelt, entweder direkt mit 
dem Bügeleisen oder, falls sie sich ohne Schädigung nicht 
bügeln liefsen, über dünnes, feuchtes Tuch. 

Sodann wurden nach dem Bügeln in verschiedenen Stadien 
desselben, d. h. nach einem oder mehrerem Überfahren mit 
dem Bügeleisen, die Stoffe wieder bakteriologisch untersucht, 
und zwar entweder durch Berühren des in der Petrischen 
Schale erstarrten Agars mit den Stoffen oder durch Ubergiefsen 
eines Stoffteiles im Agar. 

Die so hergestellten Kulturen wurden bei Temperatur 
37 0 C 24 Stunden und dann mehrere Tage bei Temperatur 
22° C gelassen. 

Die StofEe wurden vor dem Bügeln feucht gemacht. Von den 
so angestellten Versuchen habe ich im ganzen etwa 200 
ausgeführt, wobei durch dieselben folgendes sichergestellt 
wurde. 
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Nach einem einzigen Überfahren des feucht gemachten, 
mit irgendeinem von den aufgezählten Mikroorganismen in¬ 
fizierten Stoffes wird die Stoffoberfläche steril. Dünne Stoffe, 
wie Zephir, dünne Tücher, Taschentücher werden ebenfalls 
durch ein Überfahren mit geheiztem Bügeleisen durchsterili¬ 
siert. 

Die Sterilisationswirkung des Bügelns nimmt in der Tiefe ab. 

Etwas stärkere Stoffe, wie russische Leinwand, aus welcher 
unsere Mäntel genäht werden, müssen auf beiden Seiten wenig¬ 
stens durch zweimaliges Überfahren gebügelt werden, soll nicht 
nur die Oberfläche, sondern auch das Innere des Stoffes steril 
werden. 

Durch das Bügeln dieser etwas gröberen Stoffe blofs auf 
der einen Seite erreicht man nicht einmal durch das zehnmalige 
Überfahren das Durchsterilisieren des Stoffes. 

Das Innere von starken Stoffen, z. B. des Tuches, kann 
durch das auf die erwähnte Weise durchgeführte Bügeln nicht 
sterilisiert werden, so dafs das Verfahren bei solchen Stoffen 
praktisch nicht angewendet werden kann. 

Beim Bügeln jener Stoffe von der Dicke der russischen 
Leinwand, welche durch das Bügeln auf beiden Seiten sterilisiert 
werden können, mufs man vor der Umwendung des Stoffes 
nach Sterilisierung der einen Seite die Unterlage, auf welcher 
gebügelt wird, überfahren und somit sterilisieren, damit sich 
von dieser nicht sterilen Unterlage die schon gebügelte Stoff¬ 
seite nicht infiziere. Tuchstoffe, welche ohne Schädigung direkt 
mit Bügeleisen nicht gebügelt werden können, können auf der 
Oberfläche sterilisiert werden, indem man einen dünnen, nassen 
Stoff benutzt, über welchen der Tuchstoff so lange gebügelt 
wird, bis der dünne Stoff trocken wird. 

Es würde scheinen, dafs die Sterilisationsmethode mit 
Bügeln bei dickeren Stoffen, bei welchen nicht das vollständige 
Durchsterilisieren des Stoffes, sondern nur das seiner Oberfläche 
erzielt wird, keine Bedeutung habe und dafs dieselbe mit Er¬ 
folg nicht angewendet werden könne. Um über die Fähigkeit 
dieser Sterilisierungsmethode auch bei gröberen Stoffen eine 
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richtige Ansicht zu bekommen, mufste man eine weitere Reihe 
von Versuchen machen, in welchen man bestimmen und zeigen 
sollte, wie die Mikroorganismen, mit welchen der Stoff infiziert 
wurde, wuchsen, ob dieselben blofs auf der Oberfläche bleiben 
oder ob sie in die Tiefe des Stoffes eindringen; dadurch wollte 
man zeigen, ob die Sterilisation blofs der Oberfläche eines 
Tuchstoffes für die Prophylaxis genügend, ist oder nicht. 

Die Versuche wurden auf folgende Weise vorgenommen. 

Man nahm verschieden dicke Stoffe, Tücher, glatte sowie 
rauhe Sammete, Flanelle und sterilisierte dieselben mit über¬ 
hitztem Dampf, worüber man sich bakteriologisch überzeugte, 
indem man Teile dieser Stoffe in Petrischen Schalen über¬ 
gossen hat. Die Sterilität sämtlicher Stoffe wurde auf diese 
Weise nachgewiesen. Diese sterilen Stoffe überstrich man mit 
einem Glasstäbchen, welches in Kulturen von verschiedenen 
oben angeführten Mikroorganismen getaucht war. Diese in¬ 
fizierten Stoffe liefs man in Petrischen Schalen teils bei 37 0 C, 
teils bei 22° C 4 Tage lang stehen. 

Nach vorgenommener Kontrolle der Infektiosität der Stoffe 
wurden dieselben über ein dünnes Tuch gebügelt und auf die 
in den ersten Versuchen benutzte Weise steril befunden. Die 
in Tropfen aufgetragenen Mikroorganismen blieben auf der 
Oberfläche, wuchsen nicht in die Tiefe des Stoffes hinein und 
konnten durch Bügeln sterilisiert werden. 

Es kann vorausgesetzt werden, dafs unter gewöhnlichen 
Verhältnissen die Infektion des Kleides des ansteckende Krank¬ 
heiten behandelnden Arztes oder Pflegepersonals, ob dieselbe 
durch direkte Berührung des Kleides seitens des Kranken oder 
durch Tropfen vom Speichel oder Auswurf zustande kommt, 
auf der Oberfläche des Kleides bleibt und somit der Sterili¬ 
sationswirkung des Bügelns zugänglich bleibt. 

Aus den angeführten Versuchen geht hervor, dafs das 
Bügeln ein leichtes und gutes Sterilisationsverfahren darstellt, 
welches durch seine leichte Ausführbarkeit und Verläfslichkeit 
uns in der Prophylaxis von ansteckenden Krankheiten vor¬ 
zügliche Dienste leisten kann. 
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Ich benutze jetzt bei Behandlung meiner an ansteckenden 
Krankheiten leidenden Kranken lange Leinwandmäntel, welche 
ich nach jedem gemachten Besuch feucht machen und bügeln 
lasse. Diese Arbeit kann der Arzt wohl von jeder Familie ver¬ 
langen, und ich kann sagen, dafs dieselbe auch bisher überall 
bereitwillig und mit Erfolg ausgeführt wurde. 
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Untersuchungen über die Zytologie einiger Faden¬ 
bakterien. 

Von 

Dr. N. H. Swellengrebel, 

Privatdozent an der Universität Amsterdam. 

Mit Tafel II und m. 

(Aus dem Hygienischen Institut der Universität Amsterdam. 

Vorstand: Prof. Dr. R. H. Salt et.) 

I. Einleitung. 

Es ist für den vorurteilslosen Forscher offenbar, dafs wir 
der Lösung der Frage über die Organisation der Bakterien durch 
die exakte und zielbewufste Forschung der letzteren Jahre be¬ 
deutend näher gerückt sind. Die früheren Beobachtungen über 
das Vorkommen von Kernen und kernartigen Bestandteilen in 
der Bakterienzelle standen immer für sich da, ohne dafs sie sich 
gegenseitig näher berührten. Die Untersucher standen mit ihren 
Untersuchungsergebnissen oft im schroffsten Widerspruch mit 
vielen ihrer Vorgänger, so dafs man zur Erklärung dieser 
Meinungsverschiedenheiten immer wieder Beobachtungs- und 
Technikfehler heranziehen mufste. Zumal letzteres Argument war 
oft sehr beliebt, um der gegenseitigen Ansicht ihre Stütze zu 
rauben, und obwohl vielfach zu Recht angewendet, hat man von 
diesem Vorwurf oft zum Nachteil der Wissenschaft einen zu aus¬ 
giebigen Gebrauch gemacht. In der letzten Zeit aber weichen 
die Ergebnisse nicht mehr so viel voneinander ab, obwohl noch 
mancher Widerspruch zu verzeichnen ist. 

Ich beabsichtige nicht, hier eine erschöpfende Darstellung 
der einschlägigen Literatur zu geben, verweise dagegen auf meine 
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Darstellung in einer vorigen Arbeit 1 ) und zumal nach der aus¬ 
gezeichneten Revue Guilliermonds 2 3 * ). Hier werde ich nur die 
nach meiner Ansicht mafsgebenden Gesichtspunkte besprechen. 

Als Bütschli 8 ) seine berühmt gewordene Studie ver¬ 
öffentlichte, hatte die allgemeine Zellforschung nicht jene Stufe 
erreicht, die sie jetzt einnimmt, und es war also zu erwarten, 
dafs die Interpretation seiner Resultate eine gewisse Änderung 
erfahren würde. Hätte man aber seinen Ergebnissen selbst etwas 
mehr Vertrauen geschenkt, indem man sich über die Deutung 
einfach hinwegsetzte, so hätte man sich viel Mühe erspart; denn im 
allgemeinen kann man diese Ergebnisse nur bestätigen. Betrachten 
wir sie, abgesehen von der Deutung, etwas näher, so sehen wir, 
dafs er in den gröfseren Fadenbakterien (Beggiatoa und Eisen¬ 
bakterien) eine Differenzierung des Protoplasmas in einer peripheren 
und einer zentralen Partie beobachtete; die letztere, welche ebenso 
wie die erstere einen alveolaren Bau aufweisen, nimmt die Färbe¬ 
mittel sehr begierig auf und verhält sich also etwa wie ein 
Kern. In diesem zentralen Teil findet Bütschli auch seine »roten 
Körner«, die unter Umständen auch im peripheren Teil auf¬ 
gefunden werden. Seine Versuche zeigen, dafs diese Körner nicht 
aus Chromatin bestehen (Lösung in Pepsinsalzsäure), obwohl er 
dennoch das Gegenteil behauptet. Weiter findet Bütschli, dafs 
der Bau der kleineren Bakterien übereinstimmt mit jenem Zentral 
teil der gröfseren Formen, und es ist also vollkommen begreiflich, 
dafs er, da er diesen Zentralteil als einen Kern auffafst, für die 
kleineren Bakterien eine fast ausschliefsliche Kernnatur postuliert; 
über die daran verbundenen theoretischen Schwierigkeiten setzt 
er sich hinweg durch die Annahme einer winzigen oder nur 
selten als Polkappe wahrnehmbaren Plasmahülle. An dieser Dar¬ 
stellung der Tatsachen, von jeder Deutung frei, kann ich mich 
vollkommen anschliefsen, wie ich das weiter unten auseinander¬ 
setzen werde. 

1) Zentralbl. f. Bakt., Abt. 2, Bd. XVI, 1906. 

2) Bulletin de l’Inetitut Pasteur 1907. 

3) Uber den Bau der Zyanophyzeen und Bakterien. Leipzig 1891 

und 1896. 
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Viele Forscher schlossen sich der Ansicht Bütschlis an 
und beschrieben bei den Bakterien chromatische Massen, die 
mehr oder weniger diffus als Körnchen oder Querstfibchen im 
Zelleibe zerstreut waren. In neuester Zeit hatRü^iöka 1 ) diesen 
Standpunkt aufs neue, auf Grund seiner Studien über den feineren 
Bau und die Regenerationsvorgänge von Bac. anthracis, scharf ver¬ 
teidigt und kommt zum Schlüsse, dafs dieser Bazillus einen 
nackten Kern darstellt. 

Daneben gab es andere. Forscher, die im Bakterienleibe 
einen zentralen Chromatinstab gesehen haben. Teilweise beruht diese 
Ansicht einfach auf optischer Täuschung (Schottelius 2 ), was aber 
gewifs nicht der Fall ist bei der sorgfältigen Präparationsmethode 
Nakanishis 8 ). 

Eine dritte Ansicht geht dahin, im Bakterienleibe einen gut 
umschriebenen Kern anzunehmen, wie dieses Vejdowky 4 ), 
Mencl 8 ) und Raymann-Kruis 6 ) tun. Zum Teil liegen hier 
wiederum Täuschungen vor, weil die Forscher die sich bei den 
Bakterien oft auffallend stark fingierenden in Bildung begriffenen 
Querwände als Kerne im Teilungsstadium ansahen, wie dieses 
Guilliermond 7 ) nachgewiesen hat. Demselben Forscher zufolge 
haben weiter Vejdowsky und Mencl als Bakterien Organismen 
beschrieben, die gewifs keine Bakterien sind. Mencl hat aber in 
letzter Zeit 8 ) eine Anzahl Wasserbakterien beschrieben, bei welchen 
sich zentrale Chromatinansammlungen finden in Übereinstimmung 
mit Bütschlis früheren Angaben. In anderen Zellen ist das 
Chromatin in Zickzacklinien oder Zentralstäbe angeordnet, wie 
ich dieses auch bei anderen Bakterien beschrieb 9 ) (Bac. maximus, 
Spirillen, Spirochäoten). Endlich fand er sehr kompakte Chromatin- 
ansamralungen (in jeder Zelle nur eine), die der Autor als Kerne 

1) Archiv f. Protistenkunde. Bd. X, 1907 

2) Zentralbl. f. Bakt., Bd. IV, 1888. 

3) Ebenda, Abt. 1, Bd. XXX, 1901. 

4) Ebenda, Abt. 2, Bd. XI, 1904. 

5) Ebenda, Bd. XII, 1904. 

6 ) Bull. int. Acad. d. Sc. de Boheme 1903. 

7) Arch. f. Protistenkunde, Bd. 12, 1900. 

8 ) Zentralbl. f. Bakt., Abt. 2, Bd. XV, 1905. 

9) Annales de l’Inst. Pasteur 1907. 
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anspricht und auch ihre Teilung mit Chromosomenausbildung be¬ 
schreibt. Diese Gebilde sind wohl nicht als Querwände aufzu¬ 
fassen. Ebensowenig ist das der Fall bei dem von mir be¬ 
schriebenen 1 ) Bac. binucleatus, wo sich in jeder Zelle zwei 
distinkte Chromatinansammlungen finden. 

Weiter sei hier der von der A. Meyer sehen Schule 2 3 4 5 ) ver¬ 
tretenen Ansicht gedacht. Dieser Forscher findet in vielen Bakterien 
eine geringe Anzahl (bis 7) Chromatinbröckchen, die er für Kerne 
hält. Nach seiner Ansicht ist die Bakterienzelle somit mehrkernig. 
Es liegt hier nur eine Deutungsverschiedenheit mit den Vertretern 
der Anschauung der diffusen Chromatinverteilung (s. u.) vor 
In einer kürzlich erschienenen Arbeit 8 ) beschreibt er im Bac. 
pasteurianus nur einen Chromatinkorn als Kern, auch in der Spore 
befindet sich ein Kern. Diese Ansicht stimmt also mit jener 
Mencls überein. 

Zuletzt mufs noch die Ansicht jener Forscher erwähnt 
werden, die in ihrer Deutung von Bütschli abweichen, obwohl 
ihre Ergebnisse gut mit jenen dieses Forschers übereinstimmen. 
Sie betrachten den Bakterienleib nicht als einen Kern, sondern als 
eine Protoplasmamasse, in welcher chromatinähnliche Substanzen 
neben anderweitigen Körnchen eingebettet sind in der Form 
von Körnchen (Schaudinn, Guilliermond a. a. 0.), die sich 
unter Umständen zu bestimmten kernartigen Gebilden konden¬ 
sieren können (Schaudinn, Dobell 6 ), oder iu der Form von 
Querbändern oder Zickzacklinien (Swellengrebel (a. a. 0.) 
Dobell, Fant harn 6 ). Diese beiden Arten der Chromatin¬ 
verteilung sind durch Übergänge verbunden, wie sich das am 
Bac. maximus und Spirilum giganteum zeigen konute. 

Es macht diese Aufzählung nicht den geringsten Anspruch 
auf Vollständigkeit, was die Berücksichtigung der Literatur an¬ 
betrifft, da dieses schon anderweitig zu Genüge geschah. Eben- 

1) Zentralbl. f. Bakt., Abt 2, Bd. XIX, 1907. 

2) Praktikum der Botan. Bakterienkunde. Jena 1903. 

3) Flora, Bd. 98, 1908. 

4) Arch. f. Protistenkunde, Bd. I. 

5) Quarterl. Journ. Microscop. Science 1908. 

6) Ebenda, 1908. 
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sowenig sind hier andere sehr bedeutende Vorgänge, wie die 
Kopulation (Schaudinn, Dobell), berücksichtigt, da diese mit der 
Frage der Bakterienstruktur nichts zu tun haben. Es mag aber 
aus dieser Beschreibung hervorgehen, dafs über den feineren Bau 
der Bakterien sehr mannigfache Ansichten herrschen, die sich 
auf den ersten Anblick kaum unter gemeinsame Gesichtspunkte 
bringen zu lassen scheinen. Es sind die folgenden: 

a) Der Bakterienleib ist ein einziger Kern. 

b) Das Chromatin ist als ein Zeutralstab oder Zentralkörper da. 

c) Das Chromatin ist als ein oder mehr Kerne da. 

d) Das Chromatin ist als Körner, Querbäuder oder Zickzack¬ 
linien da. 

Betrachten wir jetzt einige der Fehlerquellen, die man bei der 
Beobachtung und Interpretation der Tatsachen zu vermeiden hat. 

Vor allem gilt es natürlich, eine gute Färbungs- und Fixierungs¬ 
technik einzuhalten, da sonst unkontrollierbare Veränderungen 
auf treten (Lebenduntersuchung gibt nämlich nur selten deutliche 
Resultate). Da Antrocknung meistens nicht zu vermeiden ist und 
bei vorsichtiger Behandlung auch nicht viel schadet, wie der 
Vergleich mit Vitalfärbung und feuchter Fixieruug lehrt, gilt es 
vor allem, die Fixierung vor dem Antrocknen erfolgen zu 
lassen. Dieses gelingt nur mit Fixierungsmittel, die nachher durch 
Abdampfen wieder entfernt werden. Solche sind Osmiumsäure, 
Joddämpfe, Formol und Alkohol, die für jedes Objekt aufs neue 
auszuprobieren sind. Weiter mufs man die Objekte nie zu hohen 
Temperaturen aussetzen. Trocknen und Fixieren in der Flamme 
sind also verpönt. Auch auf die Färbung ist grofse Sorgfalt zu 
verwenden, da die gewöhnlichen bakteriologischen Methoden hier 
nicht ausreichen. Hat man allen diesen Vorschriften Genüge 
getan, dann hat man wohl, so weit dieses bei der histologischen 
Technik überhaupt möglich ist, ziemliche Sicherheit, dafs die 
erhaltenen Bilder der Wahrheit entsprechen. 

Man mufs dann die Frage beantworten, was Zytoplasma und 
und was Cliromatin ist. Nur die mikrochemischen und Farben¬ 
reaktionen geben hier irgendwelche Antwort, und man mufs sich 
meistens begnügen, jenen Teil als Chromatin anzusehen, welcher 
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die üblichen Cbromatinreationen gibt, ohne mit absoluter Sicherheit 
sagen zu können, ob dieses »Chromatin« mit der gleichnamigen 
Substanz der echten Kerne identisch ist. 

Es gilt weiter, andere, sich ebenfalls stark tingierende Gebilde, 
wie Volutinkörner und Querwandanlagen als solche zu erkennen, 
was aber jetzt durch die Untersuchungen von Guilliermond 
und Meyer über das Volutin und durch unsere Kenntnis über 
die Anlage der Querwände bei den Bakterien (Schaudinn, 
Guilliermond, Swellengrebel) nicht schwierig erscheint. 

Ist man sich über alle diese Fragen klar geworden, dann kann 
man die innere Struktur einer Bakterienzelle beurteilen. Es ergibt 
sich dann noch die Frage, inwieweit man gewisse Chromatin¬ 
ansammlungen als Kerne auffassen soll; ich möchte dieses aber 
erst weiter unten besprechen. 

Beim Studium der Literatur wird es jedermann auffallen, 
dafs, abgesehen von technischen Fehlern, viele Forscher sich 
über die Art der von ihnen beschriebenen Körnchen nicht 
klar geworden sind und wohl öfters Volutin für Chromatin an¬ 
gesehen haben. Dadurch ist wohl mancher Widerspruch zu er¬ 
klären. Aber selbst wenn man diese Fehlerquelle in Betracht 
zieht, bleibt doch manche Meinungsverschiedenheit bestehen, die 
schon in der oben angeführten Liste zusammengefafst wurden. 

Im folgenden möchte ich an der Hand der beim Studium 
einiger Fadenbakterien (Sphaerotilus und Thiotrix sp.) zu zeigen 
versuchen, dafs das betreffende Tatsachenmaterial jedenfalls teil¬ 
weise eine nicht so hoffnungslose Verwirrung und Ansammlung 
sich widersprechender Angaben darstellt, wie man dieses dar¬ 
zustellen oft geneigt ist, und dafs sich vieles von diesem unter 
gemeinsame Gesichtspunkte unterbringen läfst. 

Man wird mir vielleicht schon zu Anfang einwenden, dafs 
diese sogenannten Fadenbakterien keine echten Bakterien dar¬ 
stellen, da sie durch ihre Scheidenbildung sich scharf von den 
echten Schizomyzeten unterscheiden. Man wird aber sehen, 
dafs diese Fadenbakterien durch ihren inneren Bau und ihre Quer¬ 
wandbildung so vollkommen mit den echten Bakterien über- 
eiustimmen, dafs eine nähere Verwandtschaft wohl angenommen 
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werden mufs. Ich glaube also behaupten zu können, dafs man 
hier mit echten, obwohl in gewisser Hinsicht abweichenden 
Bakterien zu tun hat und nicht etwa einfach mit verkümmerten 
Cyanophyzeön oder dergleichen. 1 ) 

II. Sphaerotilus natans Migula. 2 ) 

Diese Art wurde von mir in verschiedenen mit faulenden 
Algen besetzten Aquarien aufgefunden. Sie wies die typische 
dichotome Verzweigung auf und besafs nur eine ganz dünne, an 
den Enden kaum sichtbare Scheide (wodurch sie sich nach Mi¬ 
gula von S. dichotomus unterscheidet); die Fäden waren meistens 
nicht an den untergetauchten Wasserpflanzen angeheftet, sondern 
schwammen frei an der Oberfläche. Es stimmen alle diese Cha¬ 
raktere gut mit jenen der Migulaschen Art überein. 

Zur Fixierung wurden Teile der au der Oberfläche schwim¬ 
menden Flocken auf einem Deckglase fein verteilt und mit der 
Fixierungsflüssigkeit (es wurde meistens eine 2proz. Osmium¬ 
säurelösung verwendet) übergossen. Nach viertelstündiger Ein¬ 
wirkung wurde die Osmiumsäure im Brutschränke bei 37° ab¬ 
gedampft und die Präparate getrocknet. Zur Färbung zeigte sich 
die sonst so bewährte Heidenhainsche Färbung weniger 
geeignet; sehr bewährte sich dagegen eine mehrstündige Färbung 
in einer Gentianaviolettlösung (wie die zur Fl emmin gsehen 
Dreifachfärbung verwendete), mit nachfolgender Differenzierung 
mit Nelkenöl (unter ständiger mikroskopischer Kontrolle). 

Es zeigte sich schon bald, dafs unter dem allgemeinen Bilde 
des S. natans verschiedene, wenig aber konstant voneinander 
abweichende Formen zusammengefafst wurden. Ich konnte deren 
drei unterscheiden: 

a) Zellen 4,2—7,2 ,u lang, 1,8—2,3 /t breit, tonnenförmig. 

b) Zellen 4,5—7,8 p lang, 2,4—2,8 /n breit, zylinderförmig. 

c) Zellen 4—6 n laug, 1,7—2 ju breit, zylinderförmig. 

1) Ich werde in dieser Meinung bestärkt durch die neuesten Unter¬ 
suchungen Dobells (Quart. Journ. microscop. Science. May 1909) der ganz 
gleiche Strukturbilder bei einem sporenbildendeu Bakterium (B. spirogyra) 
beschrieb. 

2) Das System der Bakterien, Bd. II. Jena 1900. 
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Da die innere Struktur dieser drei Formen aber ganz mit¬ 
einander übereinstimmen, werde ich diese drei hier zusammen 
besprechen. 


1. Chromatin- und Plasmaverteilung. 

Beobachtet man die verschiedenen Zellen eines und desselben 
Fadens, so findet man öfters, dafs diese nicht dieselbe Struktur 
aufweisen. Man kann die Zellen in verschiedenen Typen unter¬ 
bringen, die ich hier nacheinander besprechen werde. 

1. Diffuse Chromatin Verteilung (Taf. II, Fig. 1, 2, 6, 
22, 28 —30, 38). — Das Plasma hat einen mehr oder weniger fein- 
wabigen Bau, es ist bei der Gentianaviolettfärbung blafsviolett 
gefärbt. Die chromatischen Körnchen sind dem Plasmanetze 
aufgelagert, ohne gerade genau auf den Knotenpunkten des 
Wabengerüstes zu liegen. Die Körnchen haben im Gegensatz 
zu den meistens schön rundenVolutinkörnern einen unregelmäfsigen 
Umrifs und sind schollenartig gestaltet. Hier, sowie auch in den 
anderen Stadien, sieht man, dafs die Querwände, im Gegensatz 
zu den Längswänden, die Farbstoffe intensiv speichern. Auf den 
Bau der Querwände und ihre Bildung komme ich später zurück. 
Die Zahl der Körnchen in jeder Zelle ist ungleich, wie Fig. 28—30 
zeigen. Fig. 29 könnte einen Bazillus mit A. Meyer sehen 
Kernen vorstellen. Alle diese Bilder stimmen vollkommen mit 
den Guilliermondsehen Abbildungen der sporenbildenden 
Bakterien überein. 

In gewissen Zellen (Taf. II, Fig. 2, 9, 23, 28, 41 untere Zelle, 
43, 44, 53, 54) sieht man, dafs die Körnchen sich alle oder teil¬ 
weise vergröfsert haben und dafs sie sich dabei auf dem Plasma¬ 
netze, dem sie aufgelagert sind, ausgebreitet haben. Es ent¬ 
stehen so die Anfänge von Netzen, Querbändern und Zickzack¬ 
linien aus chromatischer Substanz. Es bleibt dabei (wie ein 
Blick auf die Figuren lehrt) immer der Unterschied zwischen 
Plasmanetz und chromatischer Substanz deutlich. 

2. Chromatin netze. Diese gehen aus der zweiten Abart 
von Typus 1 hervor, indem das Chromatin sich immer mehr 
auf bestimmten Teilen des Plasmanetzes verbreitet (Taf. II, Fig. 15, 
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19, 20, 33 letzte Zelle, 35, 36, 37, 40, welche sowohl dieses wie 
das vorige Stadium zeigt, 41 mittlere Zelle, 42 zweite Zelle 45, 
46, 51). Es treten dabei wirkliche Netzfiguren auf, wie zumal 
Fig. 19, 33, 36, 37 deutlich zeigen. Es mufs scharf betont werden, 
dafs die chromatischen Netze keine Teile des Plasmanetzes dar¬ 
stellen, obwohl sie letzteres teilweise bedecken. Es geht dieses 
hervor aus der viel stärkeren Tinktionsfähigkeit, wodurch sich 
Plasma- und Chroraatinnetz scharf voneinander abheben. Neben 
dem echten Chromatinnetze finden sich auch typische Zickzack¬ 
linien und Querbänder aus chromatischer Substanz (Fig. 15, 20, 
35, 40, 45, 46, 51). Auch hier ist der Unterschied zwischen 
Plasma und Chromatin deutlich wahrnehmbar. Es stimmen diese 
letzteren Figuren ganz mit jenen bei Bac. maximus, Spirillum 
giganteum und den gröfseren Spirochäten beschriebenen Struk¬ 
turen überein, und ich lege gerade darum so viel Gewicht auf 
diesen Unterschied zwischen Plasma- und Chromatinnetz, weil 
dieses der Gröfse der Formen wegen besonders leicht wahr¬ 
nehmbar ist. Man hat nämlich die von mir bei den oben¬ 
genannten Bakterien beschriebenen Chroraatinstrukturen ange- 
zweifelt und gemeint, es seien dieses einfach Teile des Plasma¬ 
netzes (A. Meyer, Guilliermond). Ich habe diese Behauptung 
schon in einer vorigen Arbeit widerlegt auf Grund neuerer 
Forschung, 1 ) möchte aber die hier beschriebenen Strukturbilder als 
eine weitere Stütze für meine diesbezüglichen Ansichten vor¬ 
führen. 2 ) 

In gewissen Zellen, wo noch ein deutliches chromatisches 
Netz vorhanden ist, sieht man aber, dafs dieses nicht mehr den 
ganzen Zellenraum anfüllt, sondern dafs sich seitlich chromatin- 
freie Plasmapartien von meistens homogener Beschaffenheit aus¬ 
bilden (Taf. II, Fig. 7 zweite bis vierte Zelle, 13 unten, 33 dritte 
Zelle, 35 erste Zelle, 39). Es entsteht so ein wandstäudiges 
Protoplasma und ein zentralwärts gelegenes, Chromatin führendes 
Plasma. Es leitet dieses Stadium über zum dritten Typus. 

1) Zentralbl. f. Bakt., Abt. 1, Bd. XLIX, 1909. 

2) Neuerdings hat Rfiäicka (Ebenda, Abt. 2, Bd. XXIII, 1909) wiederum 
diese Ansicht vertreten. Er bat aber dabei keinen Unterschied gemacht 
zwischen Plasmanetz und Chromatinnetz. 
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3. Zentrale Chromatinansammlung. — Es zeigt sich 
hier dieselbe Anordnung des Chromatins wie beim ersten und 
zweiten Typus, nur sind die Chromatinnetze etc. auf einer zen¬ 
tralen Chromatinpartie beschränkt, es ist als ob sich die Zellen 
der vorigen Typen mit einem Plasmamantel umgeben hätten. 
Demzufolge kann man in diesen Zellen verschiedene Untertypen 
unterscheiden. 

a) Die zentrale Chromatinansaramlung stellt sich aus einer 
diffusen Körnchenmasse zusammen (Taf. II, Fig. 12, 15 
erste Zelle, 17, 41 erste Zelle). 

b) Sie ist netzartig über das zentrale Protoplasma verteilt 
(Taf. II, Fig. 7 zweite und vierte Zelle, 8, 10, 14 erste 
Zelle, 16, 28 erste und zweite Zelle, 21, 33 erste und 
zweite Zelle, 34 erste Zelle, 42 erste Zelle). 

c) Sie ist in der Form von Querbändern oder Zickzack¬ 
linien angeordnet (Fig. 3, 5, 24, 25, 31, 34 zweite Zelle, 
47, 49, 52 oberer Teil der Zelle). 

d) Aus den Formen b) und c) kann sich durch weite Kon¬ 
densation des Chromatins ein Typus entwickeln, wobei 
im Zentrum der Zelle eine kompakte Chromatinansamm¬ 
lung in der Form eines Zentralstabes gelegen ist (Taf. II, 
Fig. 4, 7 erste Zelle, 11, 13, 18 dritte Zelle, 26, 27, 32, 
42 dritte und vierte Zelle, 48, 50, 52 unterer Teil der 
Zelle). Oft ist der Übergang von Typus c) (Fig. 13, 32, 
48) oder b) (Fig. 7 erste Zelle) zu diesem Typus deut¬ 
lich wahrnehmbar. Man sieht dann, wie die Maschen 
des Chromatinnetzes immer kleiner werden oder die Win¬ 
dungen der Zickzacklinien sich immer mehr Zusammen¬ 
legen. In Fig. 52 zeigt sich dieser Übergang in einer 
Zelle. 

Es sei noch darauf hingewiesen, dafs sich bei diesen Kon¬ 
densierungsvorgängen wiederum aufs deutlichste die Unabhängig¬ 
keit der chromatischen Zickzacklinien vom Plasmanetze zeigt. Diese 
Chromatinfäden ziehen sich in toto von den Längswänden zurück 
(Taf. II, Fig. 24, 28 etc.) und kondensieren sich dann zu einem 
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Zentralstabe. Durch diese und die schon erwähnten Argumente 
wird es jedem wohl klar, dafs man es mit einem selbständigen 
Gebilde und nicht mit einem Teile des Plasmanetzes zu tun hat. 

Die Plasmaschicht, welche die zentrale, Chromatin führende 
Partie umgibt, ist nicht immer von gleichartiger Beschaffenheit. 
Bald ist das periphere Plasma dem zentralen im Bau gleich 
(Fig. 5, 13), bald ist das Zentralplasma alveolär gebaut, indem 
das pheriphere eine mehr homogene Struktur aufweist (Fig. 7, 
10, 11, 18, 42). Doch glaube ich nicht, dafs man darauf einen 
spezifischen Unterschied zwischen chromatinführendes und freies 
Plasma gründen könnte. Dafs sich immer nur ein Teil des 
Plasmas der Chromatin tragenden Funktion anpafst, zeigt sich 
schon in den Stadien des zweiten Typus, wo auch nur gewisse 
Teile des Plasmas das Chromatin führen. 

Es zeigt sich' aus dieser Beschreibung, dafs sich bei der¬ 
selben Bakterienart ganz verschiedene Verteilungen des Chroma- 
tins vorfinden können, die mit den Beschreibungen verschiedener 
Bakterien übereinstimmen. So stimmt Typus 1 mit den sporen¬ 
bildenden Bakterien Schaudinns, Guilliermonds und Do¬ 
bel ls überein, auch mit vielen Meyerschen Beschreibungen; 
Typus 2 mit Bac. maximus, Sp. giganteum und vielen Spiro¬ 
chäten, Bac. flexilis und Bac. spirogyra; Typus 3 mit einigen 
von Bütschli, Mencl und Mitroplanow 1 ) beschriebenen 
Formen, auch viele von Nahanishis Bildern gehören hierher. 
Man könnte noch einwenden, dafs die Verteilungstypen des Chro- 
matins doch noch verschiedenen Arten, die einander sonst sehr 
ähnlich sind, angehören. Dem ist aber nicht so, denn sie 
kommen oft in einem und demselben Zellfaden vor. So gehören 
die Zellen von Fig. 1—4, 5—6, 7—8, 9—11 etc. (cf. die Tafel- 
erkläruug) zusammen, so dafs es als sicher zu betrachten ist, 
dafs diese Formen auch zusammengehören. 

Ich habe hier immer von »Chromatin« gesprochen, ohne 
dafür einen Beweis zu bringen, dafs man hier auch wirklich mit 
Chromatin zu tun hat. Ich habe aber eine Reihe Reaktionen 
vorgenommen, die dieses jedenfalls wahrscheinlich machen. 

1) Internat. Monatssehr. f. Anat. u. Physiol., Bd. X, 1893. 
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Mit dem Methylenblau (l + 10) — 5 °/ 0 Schwefelsäurereaktion konnte 
in vielen Zellen Volutin nachgewiesen werden, das, wie zu erwarten, im 
zentralen Plasma gelegen war. Die chromatische Substanz selbst wurde aber 
bei dieser Manipulation entfärbt. Bei Behandlung der Zellen mit 0,3 °/ 0 H CI 
trat die chromatische Substanz scharf hervor, so dafs diese schon in unge¬ 
färbtem Zustand sichtbar wurde, eine Reaktion, weicher Zacharias 1 2 ) als 
Chromatinreaktion neuerdings grofse Bedeutung beimifst. Ebenso wirkt nach 
Erwärmen 50°/o Essigsäure. Starkes HCl (3 V. auf 2 V. Wasser) macht das 
Chromatin nach 2 Stunden unsichtbar, färberisch ist es dann noch darstell¬ 
bar, nach 22 Stunden war auch dieses nicht mehr der Fall. MgS0 4 konz. 
(10 Stunden Einwirkung) löst vollkommen. Unvollkommen lösen Na CI 10°/ 0 
(12 8tdn.) und KO H 5 °/o (12 Stdn.). CuS0 4 konz. (12 Stdn.), Na s C0 8 konz. 
(12 Stdn.) und K, HP0 4 (48 Stdn.) lösen kaum. Bei der Pepsinverdauung 
(Pepsin-Glyzerin Grübler, 1 V. 0,2°/ 0 HCl 3 V., Einwirkungsdauer 3x24 Stdn. 
bei 41°, Eiweifswürfelchen nach 13 Stdn. schon ganz verschwunden) wird 
das periphere Plasma ganz gelöst, ob vom zentralen Teil aufser der chroma¬ 
tischen Substanz auch noch Plasma zurückblieb, mufs der beträchtlichen 
Schrumpfung wegen unentschieden bleiben. Trypsin (Grübler 0,1 g in 30 ccm 
Aq. dest. mit Na, CO a alkalisch gemacht, Einwirkung 24 Stdn. bei 41 °) löst 
alle Zellbestandteile vollkommen und läfst nur die Zellwände und -scheiden 
als blasse Schatten zurück. Jod färbt die chromatischen Massen braun (das 
Plasma wird nur gelblich gefärbt). Methylgrün färbt nicht. Zuletzt wurde 
die Einwirkung des Wassers studiert, da neuerdings 1 ) angegeben wird, dafs 
Chromatin in Wasser durch Autolyse zerstört wird. Die Zellen wurden der 
Einwirkung des Wassers während 3 X 24 Stunden ausgesetzt. Bei einem 
Teile der Proben war das Wasser mit etwas Chloroform versetzt. Nach Be¬ 
endigung des Versuches zeigten sich die Präparate, die in reinem Wasser 
gelegen hatten, stark mit Bakterien infiziert, die Zellen waren stark ange¬ 
griffen, nicht mehr gut färbbar. Von einer feineren Struktur war nichts 
mehr zu sehen. Die Präparate vom Chloroformwasser dagegen zeigten gut 
erhaltene Zellen, aber die zentralen Chromatinmassen, obwohl als solche nicht 
gut erkennbar, hatten ihre starke Tinktionsfähigkeit eingebüfst. Eine gewisse 
Einwirkung des Wassers war also unverkennbar, was auch mit obengenannten 
Untersuchungen über unzweifelhaftes Chromatin (Chromosomen von Spiro- 
gyra) übereinstimmt. 

Man sieht also, dafs die hier angeführten Reaktionen für 
die Chromatinnatur der stärker färbbaren Bestandteile in den 
Zellen dieser Bakterienformen sprechen. Die Resultate dieser 
mikrochemischen Untersuchungen sind darum besonders beweis¬ 
kräftig, dafs man die chromatische Masse durch Einwirkung von 
0,2 °/ 0 HCl schon in ungefärbtem Zustand zu Gesicht bekommen und 

1) Botan. Zeitung 1907. 

2) Oes. Botan. Zeitung 1908. 
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so auch ohne Färbung Anhaltspunkte über Lösungserscheinungen 
gewinnen konnte. 

2. Bildung der Querwände. 

Wie schon in der Einleitung bemerkt, manifestiert sich die 
Anlage neuer Querwände bei vielen Bakterien durch das Auf¬ 
treten cliromatophiler Substanz-in der Mitte der Zelle, die einigen 
Autoren sogar als Kerne imponierte. Auch bei Sphaerotilus 
natans sieht man schon in der ruhenden Zelle, dafs die Quer¬ 
wände sich viel intensiver färben wie die Längswände. Oft sieht 
man, dafs der Querwand seitlich zwei Körnchen dicht angelagert 
sind (Taf. II, Fig. 18, 19 etc.), welche ihrerseits mit der chroma¬ 
tischen Zentralmasse oft in engster Beziehung stehen (Fig. 7 oben, 
10, 21), oft auch ist der Verband zwischen Querwänden und 
chromatischer Substanz ein direkter (Fig. 10, 32, 34, 39, 42, 46, 48). 
Eine gewisse Beziehung zwischen Querwand und Chromatin wird 
schon hierdurch wahrscheinlich. Deutlicher wird dieses aber, 
wenn man die Genese der ersteren in Betracht zieht. 

Der erste Anlauf zur Querwandbildung manifestiert sich in 
einer Einschnürung in der Mitte der Mutterzelle, wobei sich die 
zentrale Chromatinansammlung in zwei Teile trennt (Fig. 12). 
Irgendwelche auf eine reguläre Teilung dieser Ansammlung hin- 
deutende Vorgänge habe ich nirgends gesehen. Es bilden sich 
sodann in der Einschnürung einige Körnchen aus, die mit dem 
Chromatinhaufen in Verbindung stehen (Fig. 13) und zu einer 
Querwand verschmelzen (Fig. 14), die sich alsbald in zwei Teile 
aufspaltet (Fig. 15), wobei sich dann vier Körnchen, zu zwei Paare 
untereinander verbunden, ausbilden; oft ist dabei wiederum eine 
Verbindung dieser Körnchen mit den Chromatinansammlungen 
deutlich (Fig. 16). Die Strecke, welche zwischen den vier die 
zwei Querwände markierenden Körnchen gelegen ist, verschmälert 
sich immer mehr (ohne dafs sie, wie dieses bei Spirillum gigan- 
teum der Fall ist, in die Länge ausgezogen wird) und ver¬ 
schwindet; dadurch werden die Zellen voneinander frei (Fig. 17). 

Man ersieht hieraus: 1. dafs die Querwandbildung bei Sphaero¬ 
tilus natans geradeso verläuft, wie bei vielen darauf untersuchten 
Bakterien, namentlich wie bei jenen von Guilliermond unter- 
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suchten Formen; 2. dafs die Querwände genetisch mit dem Chro¬ 
matin verbunden sind, da sie jedenfalls teilweise ein Produkt 
desselben sind. Es wird dadurch auch erklärlich, wie man Quer- 
wandanlagen für Kerne ansehen könnte.*) 


III. Thiotrix nivea Winogradsky. 2 ) 

Diese Art wurde zuerst von Winogradsky beschrieben, 
der als Merkmale neben dem Besitze von Schwefelkörnem die 
Septierung der Fäden und den Besitz von Scheiden angibt. Die 
Vermehrung geschieht durch Querteilung und durch Bildung 
beweglicher Stäbchengonidien. Die Dimensionen nach dem ge¬ 
nannten Autor sind: Länge 4,2—8,5/u, Breite 1,4—2,5/». 

Ich habe in dem strömenden Leitungswasser einer Schwefel¬ 
quelle in Baden (Kanton Aargau, Schweiz) ein Schwefelbakterium 
aufgefunden, dafs sich als solches durch die reichlich vorhandenen 
Schwefelkörner dokumentierte und das ich der deutlichen Septierung 
der Fäden und des Besitzes einer (zumal an abgestorbenen Fäden 
sichtbaren) Scheide wegen als Thiotrix ansehen mufste; es sprach 
dafür auch die Anwesenheit von Stäbchengonidien. Die Zell¬ 
dimensionen stimmten nicht vollkommen mit Winogradskys 
Angaben für Th. nivea. Sie sind 9,8—5/u lang aber nur 1,12—2/u 
breit. Es sind diese Messungen aber an fixiertem Material an 
gestellt, so dafs doch vielleicht etwas Schrumpfung eingetreten 
ist. Jedenfalls liegt hier eine Form vor, die Th. nivea sehr ähnlich 
ist. Die Thiotrixfäden sind in Büscheln, die nach allen Richtungen 
ausstrahlen, der Unterlage angeheftet, so dafs sie sich auch in 
strömendem Gewässer halten können. Die Anheftung an der 
Unterlage geschieht durch eine schleimige nach Fixierung körnige 
stark färbbare Masse (Taf. III Fig. 29, welche aber Th. tenuis 
darstellt). Nach Fixierung und Färbung sind die Scheiden wohl 
sichtbar zu machen; am deutlichsten erscheinen sie nach Trypsin¬ 
verdauung des Inhalts. 

Die Fixierung des Materials geschah gleich nach der 
Sammlung durch Einlegen gröfserer Flocken in die Fixierungs- 

1) Zu denselben Resultaten gelangte auch schon Rftzicka (a. a. 0.). 

2) Zur Morphologie und Physiologie der Schwefelbakterien. Leipzig 1888. 
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flüssigkeit. Als solche kamen zur Verwendung: Alkohol absol., 
Formol 20°/ 0 , Merkelsche und Pfeiffersche Lösung und 
Chromosmiumessigsäure. Von diesen gaben Alkohol und Formol 
die besten Resultate; Merkelsche Lösung und Chromosmium¬ 
essigsäure bringen schon ziemlich starke Schrumpfung hervor, 
mehr noch ist dieses der Fall mit Pfeifferscher Lösung. Nach 
der Fixierung wurde in Wasser und Alkohol 60°/ 0 ausgewaschen. 
Die Färbung geschah meistens nach Heidenhain, welche hier 
im Gegensatz zu Sphaerotilus natans die besten Resultate 
ergab. Auch Giemsa gab sehr schöne Färbung. (Unglücklicher¬ 
weise wird der Farbstoff bei der nachfolgenden Entwässerung 
vollständig extrahiert, so dafs keine Dauerpräparate zu erhalten 
sind.) Nach der Färbung wurde in Alkohol steigender Konzen¬ 
tration entwässert, da bei der sonst üblichen Antrocknung am 
Deckglase die Zellen gänzlich zusammenscbrumpfen. Kleine ge¬ 
färbte Flöckchen wurden so durch Alkohol absol., Amylalkohol 
und Xylol in Kanadabalsam übergeführt. In einem Tropfen 
wurde das Flöckchen sodann auf dem Objektglase sorgfältig 
zerzupft und dann ein Deckglas aufgelegt. Durch diese schonende 
Behandlung, wobei alles Antrocknen vermieden wurde, gelang 
es mir, nicht oder doch nur unmerklich geschrumpfte Präparate 
zu erhalten. 

Wie ein Blick auf die Figuren 1—22 von Tafel III lehrt, 
ist auch die innere Struktur von Thiotrix nivea eine sehr mannig¬ 
fache. Wie bei Sphaerotilus kann man drei Typen der Chromatin¬ 
verteilung unterscheiden: 

1. Diffuse Chromatinverteilung (Taf. III, Fig. 1, 2, 
7, 15, 16 oben). Das Plasma ist meistens grob alveolar gebaut, 
dann und wann mit einer homogenen Wandschicht (Fig. 1). Im 
Plasmanetze sind die Chromatinkörnchen verstreut. Hier und da 
kann man schon bemerken, dafs die Körnchen sich verlängern 
und so schon die Tendenz zeigen zur Bildung von Querbändern. 
Unter Umständen lagern sich die Körnchen in streptokokken¬ 
artigen Ketten, welche Erscheinung aber nicht mit der Chromatin¬ 
anordnung des zweiten Typus zu verwechseln ist (Fig. 16). 
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2. Querbänder und Zickzacklinien aus Chromatin. 
(Taf.III, Fig. 2 unten 3, 14, 19.) Zumal in den gröfseren Zellen 
und bei Verwendung der Giemsafärbung, die Chromatin und 
Plasma different tingiert, ist es deutlich, dafs hier die Plasma- 
septen, welche die Alveolen voneinander trennen, als Chromatin¬ 
träger fungieren. Oft bedeckt das Chromatinstäbchen nur einen 
Teil des Plasmaseptums, so dafs beide nebeueinander erscheinen 
(Fig. 3), wodurch dieses gegenseitige Verhalten ganz klar gelegt 
wird. Es wird wohl kaum nötig, darauf aufmerksam zu machen, 
dafs dieses, der Gröfse der Zellen wegen sehr klare Verhältnis 
auch zur Interpretation der analogen Strukturen der kleineren 
Bakterien mafsgebend ist. 

3. Kondensation des Chromatins. Diese geht hier 
unter Umständen noch weiter wie bei Sphaerotilus natans und 
kann zur Bildung von ein oder zwei mächtigen Chromatin¬ 
ansammlungen führen (Fig. 4, 5, 6, Taf. III). Offenbar entstehen 
diese durch weitere Kondensation der Chromatinstäbchen, wie 
Fig. 3 oben zeigt. Geht die Kondensation nicht so weit, so bildet 
sich analog an Sphaerotilus natans ein peripheres, meist homo¬ 
genes und ein zentrales, alveolar gebautes Plasma aus. Nur in 
letzterem liegt das Chromatin eingebettet in der Form einer 
Körnerreihe (Fig. 9 oben, 12 oben, 8 und 13 unten), welche 
durch Verschmelzung der Körner in einen Zentralstab übergehen 
(Fig. 9 unten, 13 oben, 20) oder in der Form von mehr oder weniger 
ausgebildeten Querbändern oder Zickzacklinien (Fig. 8 oben, 10, 
11, 12, 17, 18). Zwischen den Zellfäden, welche diesen Bau auf¬ 
weisen, gab es andere, die ein ganz homogen gebautes Plasma 
besafsen, in welchen das Chromatin als ein Zentralstab ein¬ 
gebettet war (Fig. 21, 22); ob dieses nur eine Abart der vorigen 
Zellformen war oder eine eigene Unterart von Thiotrix nivea 
darstellte, wage ich nicht zu entscheiden. 

Wie bei Sphaerotilus natans finden sich diese verschiedenen 
Zelltypen in denselben Faden vereinigt (aufser der letztgenannten 
Abart). So stellen Fig. 1—6, 7—10, 11—12 usw. (cf. Tafel¬ 
erklärung) Zellen eines Fadens dar. Es liegen hier also indi¬ 
viduelle Verschiedenheiten vor. 

Archiv für Hygiene. Bd. lxx 27 
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Auch hier habe ich mich davon überzeugt, dafs die stark 
färbbare Substanz wirklich chromatischer Natur ist. 

Die Körner geben keine der Volütinreaktionen; Volutin ist 
überhaupt nicht nachzuweisen. 

Was die übrigen Chromatinreaktionen an belangt, sei hier 
vorher bemerkt, dafs die Körnchen schon im ungefärbten Zu¬ 
stand so deutlich zu sehen waren, dafs zu ihrem Nachweis eine 
Färbung nicht nötig war. Man konnte sich also sogleich von 
einer eventuell stattgefundenen Lösung überzeugen. 

H CI 0,3 °/ 0 macht die Körnchen stark glänzend, ebenso 5 % Schwefel¬ 
säure. Sie lösen sich in Essigsäure 50 °/ 0 (nach Erwärmen), in starkem H CI 
(4 V. auf 3 Vol. Aq. deet.), Na, P0 4 konz., Na, CO, 5°/ 0 . Unvollständige Lösung 
in Mg S0 4 konz. (teilweise werden die Körnchen hier selbst deutlicher sicht¬ 
bar), CuS0 4 konz. (ziemlich vollständig nach 24 Stdn.). Chloroformwasser 
löst die chromatische Substanz hier und da, aber im allgemeinen blieben 
die Körner und zumal die Zentralstäbe deutlich, dieselbe Wirkung hat reines 
Wasser. Bei Trypsinverdauung (Zusammensetzung der Lösung wie bei den 
Versuchen von Sphaerotilus) wurden die Zellen meistens gänzlich gelöst, 
nur die Scheiden blieben zurück. Na CI 20 °/ 0 bringt die Körner nach 
15 Stunden zu hochgradiger Verquellung. Pepsinsalzsäure (Zusammensetzung 
wie bei S. natans) löst nicht (nach 36 Stdn. bei 40°), läfst die chromatische 
Substanz vielmehr schärfer hervortreten; ebensowenig löst kochendes Wasser. 
Ferrocyankalium-Essigsäure (10°/ o Ferrocyankalium 1 V. auf Wasser 2 V. und 
Essigsäure 1 V.) löst nicht. 

Obwohl, wie das meistens bei den Bakterien der Fall ist, 
liier und da Abweichungen auftreten, stimmen diese Reaktionen 
genügend mit jenen des echten Chromatins in den wesentlichen 
Punkten überein, um auf die chromatische Natur der Körner 
und Stäbchen in den Zellen von Th. nivea zu schliefsen. 

Da Th. tenuis zusammen mit Th. nivea vorkam, konnten 
diese Reaktionen für die erstere Art zu gleicher Zeit angestellt 
werden. Sie hatten ganz dasselbe Resultat. 

Querwandbildung. Wie bei Sphaerotilus natans ist die 
erste Anlage der Querwände charakterisiert durch das Auftreten 
zweier chromatophiler Körnchen (Taf. III Fig. 9), die zu einer 
primären Querwand verschmelzen (Fig. 20). Hier und da ist der 
Verband zwischen Querwand und zentralem Chromatinstab deutlich 
(Fig. 20). Die primäre Querwand spaltet sich quer (Fig. 11) wo- 
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durch die zwei Tochterzellen getrennt werden. Doch kann diese 
Querspaltung längere Zeit ausbleiben, so dafs der Zusammen¬ 
hang der Zelle eine viel innigerer bleibt 

wie bei Sph. natans £ jj^j 

Degeneration. Bevor ich die Be¬ 
schreibung des inneren Baues von Th. 
nivea abschliefse, möchte ich noch auf 
einige Degenerationserscheinungen hin- 
weisen, die sich in losgerissenen, offenbar 
im Absterben begriffenen Zellfäden auf¬ 
finden lassen. Indem die normalen Flöck¬ 
chen sich in Wasser fiederartig ausbreiten, 
bleiben die degenerierten Fädenkomplexe 
zu unförmlichen Knäueln verbunden. Die 
Scheiden sind auf grofsen Strecken ganz 
leer, eine Erscheinung, die von Wino- 
gradsky als Degenerationssymptom er¬ 
wähnt wird. Die Zellen dieser Fäden sind 
geschrumpft, die Zellengrenzen sind un¬ 
deutlich geworden (siehe die Textfigur), 
das Chromatin ist zu grofsen Klumpen 
an der Peripherie zusammengeballt. (Also 
gerade umgekehrt wie im normalen Zu 
stände.) Diese Chromatinansammlungen 
sind vielleicht mit Winogradskys 
Plasmaballen identisch; sie bestehen aber 
nicht aus Plasma, denn dieses ist oft 
noch neben den Klumpen sichtbar. Zu 
Anfang der Degeneration gibt das Chro¬ 
matin seine zentrale Lage auf und rückt 
an die Längswände, wo es anfänglich 
sich immer mehr verdickende Quer¬ 
bänder bildet, die zuletzt in der Mitte 
durchreifsen, so dafs daraus die periphere Lagerung der Körner 
resultiert. Bei dieser Degeneration tritt kein Volutin auf, obwohl 
danach speziell gesucht wurde. 

27* 
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Fig. 1. 

Drei degeneriert« Zellfäden 
von Th. nivea. 
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Verwandtschaftsbeziehung. Winogradsky vermutet 
eine nähere Verwandtschaft mit Cladothrix und Leptotrix, 
von welchen Thiotrix sich aber unterscheidet durch die schwach 
ausgebildete Scheide, Schwefelgehalt und Stäbchengonidien. Ich 
möchte auf die grofse Übereinstimmung mit Sphärotilus hin- 
weisen, wo eine ebenfalls wenig entwickelte Scheide sowie beweg¬ 
liche Gonidien Vorkommen, indem der innere Bau auch die 
gröfste Übereinstimmung zeigt. 

IV. Thiotrix tenuis. Winogradsky. 

Diese Thiotrixart wurde neben Th. nivea in den Badener 
Schwefelquellen aufgefunden. Meine Exemplare stimmen ganz 
mit jenen von Winogradsky überein. (Dicke ± 1,12 ju.) 

Der innere Bau der Zellen ist ein viel einfacherer und auch 
weniger wechselnder, wie jener von Th. nivea. Er gehört zu dem 
Typus, welcher von Spirillum giganteum, Bac. maximus, Spiro¬ 
chäten usw. repräsentiert wird. 

Die Technik, welche bei der Untersuchung dieser Art befolgt 
wurde, war dieselbe wie bei Th. nivea. Auch hier soll man jedes 
Eintrocknen vermeiden, da sonst die Zellen sogleich zusammen¬ 
schrumpfen. 

Das Plasma besitzt eine einzige Reihe von Vakuolen, welche 
die ganze Breite der Zelle einnehmen. Die Plasmasepten zwischen 
denselben fungieren als Chromatinträger (Taf. III Fig. 28—28). 
Das Chromatin ist entweder in der Form von Körnern vorhanden, 
die dann peripher im wandständigen Plasma gelagert sind, oder 
es breitet sich über die Plasmasepten aus, wodurch dann Quer¬ 
stäbchen und auch Zickzacklinien entstehen können. Unter Um¬ 
ständen können nebeneinander gelegene Querstäbchen und Körner 
zu gröfseren Verbänden verklumpen (Fig. 24). An jungen, eben 
ausgewachsenen Fäden erkennt man oft nur eine grofse Menge 
Körnchen, die in einer geschlängelten Linie aneinandergereiht 
sind, ohne aber zu verschmelzen. Es sind das die von Guillier- 
mond beschriebenen »Chapeletst, die aber nichts mit den chro¬ 
matischen Zickzacklinien zu tun haben. Die Stäbchengonidien 
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haben im allgemeinen denselben inneren Bau, wie die vegetativen 
Zellfäden. Auch bei Th. tenuis ist es deutlich, dafs die Chromatin- 
stfibchen und Zickzacklinien selbständige Gebilde darstellen und 
nicht einfach als Teile des Plasmanetzes aufzufassen sind. Dafs die 
Chromatinteilchen die wichtigsten Chromatinreaktionen geben, 
wurde schon bei der Besprechung von Th. nivea hervorgehoben. 


V. Zusammenfassung und Deutung. 


In dieser Arbeit habe ich zu zeigen versucht, dafs einige 
der Strukturen, die von verschiedenen Autoren bei den Bakte¬ 
rien beschrieben sind, sich bei einigen Fadenbakterien an den 
verschiedenen Zellen desselben Fadens zurückfinden lassen. Diese 
Strukturbilder, welche ihre Charakteristik zumal durch die Chro¬ 
matinverteilung erhalten, sind durch Übergänge miteinander ver¬ 
bunden und können also nicht als etwas prinzipiell Verschiedenes 
einander gegenübergestellt werden. Vielmehr mufs man meines 
Erachtens die diffuse, netzartige und zentralisierte Chromatin¬ 
verteilung als verschiedene Stufen der Entwickelung betrachten, 
von welchen die erste die niedrigste, die letzte die höchste dar¬ 
stellt. Bei den Zellen mit netzartiger (resp. Stäbchen- und zick¬ 
zackförmige) Chromatinverteilung tritt auch die diffuse auf; bei 
den Arten mit zentralisiertem Chromatin treten die beiden vorigen 
Stufen auf. Damit soll aber nicht gesagt sein, dafa man nun 
auch bei jedem Bacillus diese drei Entwicklungsstadien zurück¬ 
zufinden braucht; es ist vielmehr wahrscheinlich, dafs viele Bak¬ 
terien es nur zum ersten oder zweiten Stadium gebracht haben; 
so findet sich bei Bac. maximus und Spirillum giganteum, welche 
auf der zweiten Stufe stehen, niemals irgendwelche Andeutung 
von Chromatinkonzentration. 

Wie sind nun die verschiedenen Stufen zu deuten ? Betrachten 
wir dieselbe dazu jede für sich. 

1. Die diffuse Chromatinverteilung. Bütschli be¬ 
trachtete solche Zellen als fast freie Kerne und neuerdings tat 
RüZiöka dasselbe. Die Auffassung hat gewifs etwas Verlockendes. 
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Bei genauem Studium der Kerne vieler höherer Organismen be¬ 
kommt man immer wieder Bilder, die mit den Bakterien über¬ 
einstimmen (cf. RfiZiökas Raupenkerne). Auch mir ist dieses 
beim Studium der Trypanosomenkerne aufgefallen, wo man eine 
weniger färbbare alveoläre Grundsubstanz hat (analog dem Plasma), 
in welchem die stärker färbbare Substanz in der Form von iso¬ 
lierten Körnchen oder Querbändern (und selbst auch von deut¬ 
lichen Zickzacklinien) eingebettet ist. Doch glaube ich nicht, 
dafs man, auf diese Ähnlichkeit sich stützend, die Bakterien 
dieses Stadiums einfach als nackte Kerne betrachten darf. Meines 
Erachtens liegen die Verhältnisse folgendermafsen vor. 

Tn einer Metazoen-(resp. Metapliyteu-)zelle unterscheidet man 
Zytoplasma und Kernplasma. In letzterem ist das Chromatin 
eingebettet. Das Kernplasma selbst besteht nicht aus Chromatin, 
ist aber mikrochemisch und auch färberisch vom Zytoplasma 
verschieden. Ihre spezielle Funktion ist das Tragen des Chro- 
matins. Bei den hier in Betracht kommenden Bakterien fiudet 
sich diese Unterscheidung in Kern und Zytoplasma noch nicht, 
es findet sich hier ein Amphiplasma, in welchem das Chro- 
matiu eingebettet liegt. Diese Chromatinpartikelchen als Chro- 
midien aufzufassen, erscheint mir unstatthaft, die Chromidien 
sind aus dem Kernplasma in das Zytoplasma übergetretene 
Chromatinteile und bei den Bakterien gibt es weder Kern- noch 
Zytoplasma. Ebensowenig glaube ich, dafs diese Chromatinteile 
als diffuser Kern aufzufassen sind, denn es gibt eben gar keinen 
Kern. Zusammenfassend gibt es bei den Bakterien der ersten 
Stufe ein Amphiplasma, welchem neben anderen Funktionen 
das Tragen des Chromatins obliegt. 

2. Chromatin in Querbänder, Zickzacklinien und 
Netzanordnung. Diese Chromatinanordnung bedeutet keinen 
wesentlichen Fortschritt gegenüber jenen der ersten Kategorie. 
Sie ist eine Zwangsanordnung, bedingt durch lokale Vermehrung 
der Chromatinmassen, welcher die gleichmäfsige Ausbreitung 
über einen Teil des Plasmanetzes veranlassen. Es ist klar, dafs 
hierdurch diese Strukturen entstehen müssen. Es ist aber kein 
vorher schon angedeuteter Teil des Amphiplasmas als Träger des 
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Chromatins vorhanden, höchstens kann man sagen, dafs das 
periphere Plasma meistens dauernd davon ausgeschlossen bleibt. 

3. Zentralisiertes Chromatin. — Bei den Bakterien, 
welche dieser Stufe angehören, ist eine gewisse Tendenz zur Diffe¬ 
renzierung des Amphiplasmas vorhanden. Allerdings ist diese 
Tendenz ganz schwach, was wohl aus den häufigen Rückschlägen 
zu den beiden vorigen Typen hervorgeht. Betrachten wir aber 
nur die höchste Eutwicklungsphase, dann sehen wir hier ein 
peripheres, bald homogenes, bald alveoläres Plasma, das frei von 
Chroraatin bleibt, nur das zentrale Plasma übernimmt das Tragen 
des Chromatins. Hier sind Chromatin führendes Plasma und 
eigentliches Zytoplasma örtlich (jedenfalls zeitweise) getrennt. 

Ich habe schon darauf hingewiesen, dafs der zentrale Chro¬ 
matin führende Teil der Bakterienzelle dieser Kategorie die Struktur¬ 
eigentümlichkeiten wiederholt, welche man in den ganzen Zellen 
der Organismen der beiden ersten Typen findet. Mufs man 
daraus folgern, dafs diese Gebilde zu homologisieren sind, d. h. 
dafs die Bakterion der dritten Gruppe einfach aufzufassen sind 
als solche der ersten und zweiten Gruppe, mit einer Extra-Plasma¬ 
hülle umgeben? Meines Erachtens ist dieses unrichtig, denn es 
widerspricht den Beobachtungen über die Genese der zentralen 
Chromatinansammlung. Auch mit meiner Deutung ist sie un¬ 
vereinbar. Vielmehr glaube ich die hier erwähnte Übereinstim¬ 
mung in Struktur einfach dadurch erklären zu müssen, dafs die 
vorliegenden Verhältnisse nur diese Struktur des Chromatins zu¬ 
lassen : Gegeben sei ein alveolär gebautes Plasma, so mufs, wenn 
das Chromatiu sich nicht einfach als zerstreute Körnchen vor¬ 
findet, sondern sich ausbreitet, wohl eine Netz- oder Querband¬ 
struktur Zustandekommen. Mit dieser Auffassung komme ich in 
Widerspruch mit Bütschlis Deutung (mit dessen Beobachtungen 
ich mich im allgemeinen vollständig einverstanden erklären kann), 
der die kleineren Bakterien von den gröfseren mit zentraler Chro¬ 
matinansammlung ableitet durch das Verschwinden des peri¬ 
pheren Plasmas. 

Es bleibt mir jetzt noch übrig, einen Versuch zu machen, 
die verschiedenen Bestandteile der Bakterienzelle in ihrem voll- 
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endetsten Bau (mit zentralem Chromatin) zu deuten. Ich kann 
hier Bü tschüs Auffassung, dafs hierein (zwar ganz primitiver) 
Vorläufer der echten Kerne vorliegt, beistimmen. Eie besteht 
eine gewisse Analogie mit den diffusen Kernen, wie sie bei Opa- 
linopsis (Gonder 1 ) und Foettingeria (Caullery und Mesnil) 2 ) 
vorliegen; ich glaube aber, dafs es keine homologen Beispiele 
sind. Diese beiden Organismen haben ja gut entwickelte Kerne, 
die nur unter Umständen ihren kompakten Bau aufgeben, die 
aber ihre beiden Bestandteile, Kernplasma und Chromatin, welche 
sie zu echten Kernen machen, beibehalten haben. Bei den Bak¬ 
terien aber ist noch kein deutlicher Unterschied zwischen Kern 
und Zytoplasma ausgebildet, und der bestehende Unterschied ist 
nur funktioneller Natur und gibt sich nicht durch ein differentes 
chemisches oder tinktorielles Verhalten kund. Ich glaube also 
den ganzen im Zentrum der Zelle dieser Bakterien gelegenen 
Komplex von Plasma und Chromatin als eine Vorstufe der echten 
Kerne auffassen zu müssen, da man hier neben dem für Kerne 
typischen Chromatin auch das speziell der Chromatin tragenden 
Funktion angepafste Plasmagerüst findet. 

Bei der Beschreibung von Thiotrix nivea habe ich auf gewisse 
Entwicklungsstadien hingewiesen, bei welchen sich das Chromatin 
zu einer oder zwei kompakten Massen zusammenballte. Der¬ 
gleichen Gebilde sind auch schon von anderen Autoren, zumal 
von Schaudinn, beschrieben, der auf die Ähnlichkeit derselben 
mit echten Kernen hinwies. Ich glaube, dafs diese Ähnlichkeit 
(jedenfalls was die Gebilde von Th. nivea anbelangt) nur ober¬ 
flächlicher Natur ist und dafs diese Chromatinagglomerate gar 
nicht in die Phylogenie der Kerne hineingehören, denn sie bestehen 
nur aus Chromatin und von einer Beteiligung des Plasmas zur 
Bildung eines Kerngerüstes ist nichts zu sehen. Ich glaube viel¬ 
mehr, dafs diese Erscheinung mit solchen zu homologisieren ist, 
die sich auch in den vegetativen Stadien echter Kerne öfters 
vorfinden, wobei sich die stärker färbbare Substanz zu wenigen 
grofsen Paketen zusammenballt. 

1) Arch. f. Protistenkunde. Bd. V, 1905. 

2) C. R. Soc. de biol. 1903. 
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Indem ich die hier erörterten theoretischen Betrachtungen 
kurz zusammenfasse, glaube ich den Satz aussprechen zu können, 
dafs nach den bis jetzt vorliegenden Untersuchungen bei den 
Bakterien echte Kerne, wie sie bei den höheren Organismen zur 
Beobachtung gelangen, nicht Vorkommen. In den höchst ent¬ 
wickelten Formen tritt eine gewisse Differenzierung in Chromatin 
tragendes und Chromatin freies Plasma auf, die gewissermafsen 
mit der Differenzierung in Kern- und Zytoplasma zu vergleichen 
ist, indem bei den weniger entwickelten Formen eine solche 
Differenzierung nicht erreicht wird und das Chromatin in einem 
indifferenten Amphiplasma 1 ) eingebettet liegt. 

1) Dar hier aufgestellte Begriff Amphiplasma ist nicht za ver¬ 
wechseln mit dem von einigen Autoren postulierten Archiplasma, das 
eine Grundsubstanz darstellen soll, wobei Plasma und Chromatin noch nicht 
ausdifferenziert sind. 
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Tafelerklänmg. 

Die Fignren sind alle gezeichnet mit dem Zeisscben Zeichenapparat 
Apochrom. 1mm. 2 mm and kompens. Ocal. 18. 

Tafel n. Spbaerotilas natans. 

Fig. 1—4, 5—6, 7—8, 9—11. Verschiedene Zelltypen, die je einem 
Faden angeboren. 

Fig. 12—17. Stadien der Querwandbildung. 

Fig. 18—21, 22—27, 28—82, 83—36. Verschiedene Zelltypen demselben 
Faden angehörend. 

Fig. 36, 37. Deutliche Netzstrukturen. 

Fig. 38—40, 41—42, 43—60. Gehören je demselben Faden an. 

Tafel DI. Fig. 1—22. Thiotrix nivea. 

Fig. 1—6, 7—10. Giemsafärbung. Gehören demselben Faden an. 

Fig. 11—12, 13—16,17—19. Heidenhainfärbung. Gehören je demselben 
Faden an. 

Fig. 20. Querwandbildung. 

Fig. 21—22. Gehören einem Faden an. Abweichende Struktur. 

Fig. 28—29. Thiotrix tenuis. 

Fig. 23—25. Vegetative Fäden. 

Fig. 26—28. Isolierte Stäbchengonidien. 

Fig. 29. Zwei festsitzende Stäbchengonidien mit charakteristischer 
Biegung. 
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